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Введение 

На данный момент, современная медицина занимается поиском 

веществ, которые содержатся в природе и обладают полезными 

фармакологическими свойствами. Лекарственные вещества, изготовленные 

из природного сырья, имеют некоторые преимущества перед лекарствами 

синтетического типа – сравнимо низкая токсичность препаратов и большая 

эффективность при использовании на практике. Но, к сожалению, 

содержание подобных веществ в природе крайне мало. Если увеличить 

потребление природного сырья до требуемых количеств, то это может 

нанести огромный ущерб природе и экологии в целом. Так же можно 

выделить, что в растительном сырье присутствует большое количество 

примесей, никак не относящихся к изготовлению лекарственных препаратов 

– балластных веществ. Таким образом, необходимо исследовать 

растительные вещества, имеющие полезные фармакологические свойства и 

разработать синтетический путь их получения. При синтетическом их 

получении, можно добиться химической чистоты веществ, что позволит 

более полно и подробно изучить их фармакологические свойства и 

биологическую активность в целом. Одними из подобных веществ являются 

гликозиды, содержащиеся в растениях разных родов и видов.  
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Цель данной ВКР: разработка путей синтетического получения 

арилгликозида изо-салирепозида. 

 Объект исследования: арилгликозид изо-салирепозид. 

 Научная новизна. Впервые разработан путь синтетического 

получения арилгликозида изо-салирепозида как перспективного природного 

фармацевтического препарата. При решении задачи химического синтеза 

изо-салирепозида впервые показано, что при гликозилировании гидрохинона 

-пентаацетатом глюкозы может быть получен тетраацетиларбутин (продукт 

моногликозилирования), о чем ранее не упоминалось в литературе. 

Практическая значимость.  

Был разработан синтетический путь получения арилгликозида изо-

салерипозида и применен на практике. Получение данного арилгликозида 

позволяет приступить к изучению его биологической активности и 

возможности применения в фармацевтике. Разработанные методики синтезов 

могут быть также применены для получения различных соединений, 

структурных аналогов изо-салирепозида. 

 Апробация работы. 

 Результаты, полученные в данной работе, обсуждались на: 

 Международная научно-практическая конференция имени профессора Л. П. 

Кулѐва студентов и молодых ученых «Химия и химическая технология в XXI 

веке» (2017 г, 2018 г). 
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1. Природные гликозиды. Салирепозид, изо-салирепозид. 

Содержание в природе, применение на практике и методы синтеза. 

Литературный обзор 

1.1 Салирепозид. Нахождение в природе, свойства, аналоги 

Зачастую в медицине используются экстракты растений, 

проявляющие фармакологический эффект. В качестве примера можно 

привести исследование лекарственного состава листьев наперстянки. В 

народной медицине наперстянка использовалась, как средство для 

улучшения работы сердца. При изучении данного растения оказалось, что 

кардиотоническое действие на работу сердца оказывает имеющийся в 

листьях растения гликозид дигитоксин
1
 (Рис.1) В современной медицине 

листья наперстянки используются в качестве сырья для получения 

природного гликозида дигитоксина, который впоследствии используется, как 

основной компонент для изготовления таблеток «Дигитоксин» по 0,0001г – 

известного противоракового препарата.
 
 

Для изучения фармакологического действия лекарственных растений 

необходимо знать, какой именно компонент, содержащийся среди большого 

разнообразия веществ, оказывает необходимый фармакологический эффект. 

При подробном изучении оказалось, что с помощью различных методов, 

можно выделить необходимые компоненты. Но, к сожалению, содержание 

таких компонентов в растительном сырье зачастую крайне мало. Поэтому 

возникла необходимость воспроизвести необходимое вещество 

синтетическим путем. 

 

Рисунок 1. Химическая формула гликозида дигитоксина 
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В данной ВКР изучаются способы получения природного 

арилгликозида изо-салирепозида (Рис.2), который ранее не был получен и не 

был исследован. Известно, что изомеры одних и тех же веществ, могут 

проявлять аналогичный фармакологический эффект. На данном основании, 

можно сделать вывод о том, что свойства арилгликозида изо-салирепозида 

могут проявлять аналогичный фармакологический эффект салирепозиду. 

 

                         

          Изо-салирепозид                                                          Салирепозид 

Рисунок 2. Структурные формулы природных гликозидов 

Известно, что еще в древние времена в Северной и Восточной Индии, 

экстракт корней и коры осины использовался в качестве противоядия от 

укусов змей, что делает данное растение потенциальным сырьем для 

исследования на содержание гликозидов. При изучении экстракта Populus 

tremula (Осины обыкновенной) на содержание фенолгликозидов, было 

обнаружено нахождение в экстракте несколько видов фенолгликозидов, в 

том числе и салирепозида (Рис. 3). Для подтверждения полученной 

информации, использовались методы газовой хроматографии и масс 

спектрометрии (Рис.3), высокоэффективной жидкостной хроматографии 

(ВЭЖХ) (Рис.4). В обоих случаях в экстракте обнаруживалось значительное 

количество салирепозида, а также вещество схожее по хроматографической 

подвижности, поглощению УФ излучения и масс-спектру. Нами было 

предположено, что это соединение – изомер салирепозида. 
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Рисунок 3.  Результат  исследования химического состава коры P.tremula 

методом ГХМС (по общему ионному току)
2
 

 

Рисунок 4. Результат исследования химического состава коры P.tremula 

методом ВЭЖХ (колонка Eсlipsе PlusC-18, 310 нм)
2
. 

Так же, для поиска природных фенолгликозидов, использовался 

экстракт растения Symplocos racemosa (Лодхра). Такое название растение 

получило в результате имеющихся у неѐ свойств. Лодхра – «делающий тело 

упругим». Ранее в Северной Индии, пользовались экстрактами данного 

растения для применения в виде мазей для остановки кровотечения дѐсен, в 

качестве противоядия от укусов скорпионов, и в качестве омолаживающего 
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средства. В результате, наличие гликозида салирепозида в этом растении 

подтвердилось
3
.  

Описанные выше свойства S. racemosa вызвали научный интерес. 

Свойство противоядия подтолкнуло к изучению цитотоксичности данного 

растения. Салирепозид, выделенный из S. racemosa, показал высокую 

ингибирующую активность на ферменты фосфодиэстеразы-1 из змеиного яда 

и фосфодиэстеразы-1 нуклеотид-пирофосфатазы человека.
4
 Было 

установлено, что оба соединения не оказывали токсического эффекта до 

концентрации 500lM/mL, в то время как больше 90% клеток были 

жизнеспособны после 3-х часов инкубации
5
. Такое свойство делает данные  

соединения потенциальными кандидатами на терапию артрита
6
.  
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1.2 Способы синтеза природных гликозидов 

1.2.1 Способы защиты гидроксилов 

Простые эфиры 

Для проведения защиты гидроксильной группы используются 

бромиды или хлориды бензила
7
. Реакция проходит в присутствии 

неорганических оснований. Эта защитная группа не проявляет ни основных, 

ни кислотных свойств и достаточно инертна к действию 

металлоорганических соединений, различных окислителей и 

восстановителей, а так же устойчива в щелочной и слабокислой средах
8
. 

Разрушается защита в условиях каталитического гидрогенолиза
9
. 

 

Схема 1. Пример присоединения и снятия защитной бензильной 

группы 

Трифенилметильная (тритильная) группа широко применяется с 

целью селективной защиты наиболее доступных первичных гидроксильных 

центров в полиспиртах. Присоединение тритильной группы происходит при 

взаимодействии хлорида трифенилметила в присутствии органических 

оснований. Трифенилметитьная группа устойчива в щелочной среде и 

снимается с помощью кислотного гидролиза
10

. 

 

Схема 2. Присоединение и снятие защитной тритильной группы 
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В качестве кремний-содержащих простых эфирных групп 

используются например, триметилсилильная (TMS), триизопропилсилильная 

(TIPS) и трет-бутилдиметилсилильная (TBDMS) защитные группы. 

Силиллирование с помощью TMS-группы проводиться в среде 

пиридина
11
. Снятие TMS-защиты чаще всего проводится с помощью кислот 

Льюиса
12

. 

 

Схема 3. Присоединение и снятие TMS-защиты 

Трет-бутилдиметилсилильная группа в основном используется для 

проведения селективной защиты первичных гидроксильных групп. При 

использовании защитной TBDMS-группы для силилирования третичных 

спиртов, возникают трудности, так как третичные спирты относительно 

устойчивы к силилированию этим объемным силилирующим реагентом
13
. То 

же самое можно сказать и о TIPS-группе
13
. Как правило, эти защитные 

группы являются гидролитически стабильными, и их удаление осуществляют 

под действием фторид-ионов в среде органического растворителя
14

.  

 

 

Схема 4. Присоединение и снятие TBDMS-защиты 

Еще одним способом защиты гидроксильных групп, является 

преобразование спиртов в тетрагидропирановые эфиры (THF)
15
. Такой 

способ защиты создает ацетали, которые стабильны в щелочных средах. 

Защищенные молекулы устойчивы к воздействию алкилирующих агентов, 

металлоорганических соединений и LiAlH4
16
. Снятие защитной группы 

происходит с уксусной кислотой в водном этане
17

. 
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Схема 5. Присоединение и снятие THF-защиты 

Этилиденовые и бензилиденовые ацетали 

Данные виды защитных групп используются для защиты сразу двух 

гидроксильных центров, что позволяет пользоваться ими в химии сахаров и 

гликозидов
18
. Вводятся действием на молекулу соответствующих ацеталей в 

присутствии кислотных катализаторов. Удаление происходит при тех же 

условиях, что и при удалении THF-защиты – гидрогенолиз в кислой среде, 

либо гидролиз в кислой среде
19

. 

 

Схема 6. Присоединение и снятие ацетальной защиты 

Изопропилиденовые кетали 

Изопропилиденовая защита так же, как и этилиденовые и 

бензилиденовые ацетали, способна защитить сразу два гидроксильных 

центра
20
, однако она имеет ряд преимуществ:  

а) ее введение не приводит к возникновению в защищаемой молекуле 

нового хирального центра и образованию диастереомеров;  

б) она менее лабильна по сравнению с ацетальными группировками и 

условия ее удаления можно широко варьировать, в зависимости от строения 

защищаемых центров
21

.  



20 

 

Эта особенность изопропилиденовой защиты иногда позволяет 

селективно удалить одну из нескольких защитных групп этого типа, 

имеющихся в молекуле
19

. 

 

Схема 7. Присоединение и снятие изопропилиденовой защиты 

Так же, в качестве защитной группы сразу двух гидроксилов 

используют производные борной кислоты
22
. Два соседних гидроксила 

образуют связи с борсодержащим соединением, что способствует созданию 

устойчивого в нейтральной среде боратного комплекса. 

 

Схема 8. Механизм получения боратного комплекса 

Так же, в качестве защитных групп сразу двух соседних гидроксилов 

могут использоваться алкилоловянные соединения
23

.  

 

Схема 9. Защита соседних гидроксогрупп путем создания 

станниловых эфиров 
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Соединения алкокситрибутилолова очень чувствительны к гидролизу 

и легко отдают спирт и бис (трибутилолово) оксид, и часто применяются для 

in situ введения других защитных групп и быстро удаляются из молекулы. 

Дибутилстаннилиден ацетали, напротив, обычно более стабильны; 

действительно, некоторые из них могут даже перекристаллизовываться из 

метанола
24
. Очевидным недостатком оловоорганических соединений 

является их высокая токсичность. 
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1.2.2 Реакции гликозилирования 

Метод Михаэля  

Артур Михаэль в 1879 году провел реакцию гликозилирования, 

которую описал в статье «О синтезе гелицина и фенолгликозида»
25
. Суть 

реакции заключалась в растворении 2,3,4,6-тетра-О-ацетил--О-

глюкопиранозилхлорида и фенолята натрия в этиловом спирте. В результате 

получился О- ацетилированный фенилглюкозид. 

Считается, что данный тип реакции протекает с преобладанием 

механизма SN2, с соучастием 2-О-ацетильной группы, в результате обращая 

конфигурацию глюкозидного центра
25

.  

 

Схема 10. Механизм реакции гликозилирования по методу Михаэля 

При получении фенолятов в подобных реакциях, необходимо 

получать бромиды, которые достаточно устойчивы к органическим 

растворителям, используемых для реакции
26
. Но при использовании метода 

Михаэля для гликозилирования есть вероятность образования большого 

количества примесей в виде ортоэфиров, а так же присутствует частичное 

снятие ацетильных групп. В связи с подобными недостатками 

рассмотренного метода, применение его для синтеза изо-салерипозида может 

быть не очень эффективно. 

Метод Кѐнигса-Кнорра   

По данному методу происходит синтез арилгликозидов и 

алкилгликозидов, а так же гликозидов, имеющих сложные группы связанных 

между собой моносахаридных остатков – олигосахаридов. Реакция протекает 

в хинолине, с добавлением солей тяжѐлых металлов, или же в присутствии 
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органических оснований, в качестве акцепторов кислоты. Использование 

органических оснований позволяет уменьшить время протекания реакции и 

минимализировать шансы протекания побочных реакций
27

.  

 

Схема 11. Реакция по методу Кѐнигса-Кнорра. Вместо брома могут 

быть и другие галогены. 

Было замечено, что ацилбромиды сахаров вступают в реакцию лучше, 

чем хлориды, и поэтому наиболее предпочтительны в такой реакции. В 

качестве акцептора кислоты, как правило, используется окись серебра.  

Метод Гельфериха 

Суть данного метода в конденсации пер-ацетилированных сахаров c 

фенолами. Реакция протекает при нагревании и в присутствии галогенида 

металла (например ZnCl2), использованного в качестве промотора. 

 

Схема 12. Реакция по методу Гельфериха 
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1.2.3 Формилирование 

По методу Даффа. 

Наиболее оптимальным методом орто-формилирования из описанных 

в литературе, является метод Даффа. При протекании реакции, 

гексаметилентетрамин (уротропин) конденсируется с фенолами, 

впоследствии образуя полупродукт, который вступает в контакт с 

трифторуксусной кислотой (ТФУК) и в результате образует имины, которые 

при проведении гидролиза превращаются в арилальдегиды (Схема 13). 

Положительными сторонами, при проведении реакции по методу Даффа, 

являются отсутствие необходимости в создании сложных условий для 

протекания реакции, и получение высокого выхода альдегидов.  

 

Схема 13. o-формилирование по методу Даффа
28

 

Реакция Даффа протекает по механизму SE (электрофильное 

присоединение). 

Данная реакция наиболее подходящая для использования еѐ в синтезе 

изо-салирепозида. 

Механизм реакции Даффа состоит в первоначальном образовании 

высокореакционной промежуточной частицы - катиона формальдимина 

CH2=NR2
+
, который образуется при кислотном разложении уротропина: 

Катион формальдимина CH2=NR2
+
 выступает в качестве 

электрофильного формилирующего реагента, который присоединяется к 

ароматическому кольцу в о-положение и далее после модификации 

кислотным гидролизом (с катализатором - уксусной или трифторуксусной 

кислотой), превращается в кето-ароматическое соединение. 
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Схема 14. Механизм реакции формилирования по методу Даффа 

Метод Раймера-Тимана 

Данный способ орто-формилирования основывается на использовании, 

в качестве исходных веществ - фенолятов
29
. Реакция протекает в присутствии 

щѐлочи и хлороформа, при охлаждении до 0°С. 

Метод Раймера-Тимана имеет очевидное ограничение: не подходит для 

лабильних субстратов, в которых присутствуют сложноэфирные группы, так 

как они могут очень быстро гидролизоваться в щелочных условиях. 
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Схема 15. Механизм реакции по методу Раймера-Тимана 

По методу Гаттермана 

Формилирование согласно этому методу протекает в орто-положение от 

электронодонорной группы под действием синильной и соляной кислот. 

Считается, что реакция протекает из-за образования нестабильных 

комплексов цианистого водорода, хлористого водорода и катализатора
30
. В 

таких комплексах электронная плотность у атома углерода цианогруппы 

понижена, что позволяет присоединить атом кислорода с образованием 

альдегидной группы. 

 

Схема 16. Реакция по методу Гаттермана 

Недостатком данного метода является то, что формилирование идѐт в 

пара-положение, и достичь орто-селективности не удаѐтся. Из-за такого 

недостатка так же невозможно использование таких известных реакций 

формилирования, как реакции Вильсмейера — Хаака
31

 и  реакции Рихе
32

. 
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2. Результаты и их обсуждение 

2.1 Ретросинтетический анализ изо-салирепозида 

Для того, чтобы осуществить синтез изо-салирепозида, проведем его 

ретросинтетический анализ. Данная процедура поможет увидеть возможные 

пути синтеза, а так же позволит определить, какие вещества необходимо 

использовать в выбранном синтезе.  

Гликозид изо-салирепозид 1 можно получить, либо прогликозилировав 

фенол 2, либо провести реакцию бензоилирования гликозида 3, но чтобы 

провести эти реакции, необходимо провести защиту гидроскигруппы 

находящейся в орто-положении. 

 

Схема 18. Возможные варианты создания гликозида 2 

Рассмотрим синтез, проходящий по пути I.  

Получить гликозид 3 можно двумя способами: либо провести реакцию 

гликозилирования фенола 4, либо восстановить альдегидную группу 

гликозида 5, полученную, например, реакцией орто-формилирования 

гликозида 6 по методу Даффа
28

. 

При проведении реакции гликозилирования фенола 3, можно 

столкнуться с большим количеством сложностей. Так как фенол имеет три 

свободные гидроксильные группы, то мы получим большое количество 

примесей в виде ди- и три- замещенных гликозидов, либо необходимо будет 
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провести некоторое количество реакций по защите гидроксильных групп, но 

это очень громоздко и уменьшит выход необходимого гликозида 3. Поэтому, 

такой вариант нам не подходит, а вот вариант с восстановлением ранее 

присоединенной альдегидной группой довольно прост, и имеет возможность 

получить большой выход продукта реакции. 

 

Схема 19. Варианты получения гликозида 3 

Но для того чтобы реакция восстановления альдегидной группы 

прошла с максимальным выходом продукта 3, необходимо чтобы все 

гидроксильные группы на момент проведения реакции были защищены. Для 

защиты пара-гидроксигруппы можно использовать метод ацетилирования, а 

в случае с углеводным остатком, для упрощения задачи, можно использовать 

в реакции создания гликозидной связи проацетилированый сахар - β-

пентаацетат глюкозы. 

 

Схема 20. Необходимый гликозид 7 для реакции восстановления 
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Для получения гликозида 6a необходимо получить гликозид 8, который 

в свою очередь можно получить путем гликозилирования вещества с двумя 

свободными гидроксильными группами, а именно гидрохинона 9. 

 

Схема 21. Получение монозамещенного гликозида 8 

Теперь же рассмотрим синтез по пути II. 

Для этого нам необходимо получить фенол 2. Это можно сделать, с 

помощь реакции бензоилирования гидроксильной группы, находящейся в 

орто-положении фенола 4. 

 

Схема 22. Получение фенола 2. 

Но, как уже было описано выше, для этого необходимо селективно 

защищать фенольные гидроксилы и затем также селективно снимать 

защитные группы, кроме того, фенол 4 не является комерчески доступным, и 

его получение является громоздкой и сложной задачей. По данной причине, в 

синтезе будет использоваться путь I. 

В результате, было выявлено, что в качестве исходных веществ можно 

использовать гидрохинон и β-пентаацетат глюкозы. 
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2.2 Разработка общих схем синтеза изо-салирепозида  

На основе изученных литературных данных и ретросинтетического 

анализа, необходимо предположить некоторые пути синтеза арилгликозида 

изо-салерипозида. 

В результате изучения ретросинтетического анализа, можно 

предположить две стратегии протекания синтеза, по которым может быть 

получен необходимый продукт – это первоначальный синтез агликона изо-

салирепозида и дальнейшее гликозилирование полученного агликона(I), или 

же можно сначала провести гликозилирование гидрохинона, а в дальнейшем 

выстраивать необходимый нам агликон(II). 

Первым был рассмотрен синтез, проходящий по первой(I) стратегии. 

 

Схема 23. Синтез изо-салирепозида с защитой гидроксогрупп способами 

бензоилирования и алкилирования 

Так как в качестве исходного сырья было принято использовать 

гидрохинон, первой стадией на пути создания агликона 14 является реакция 
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селективной защиты одной гидроксильной группы гидрохинона 9 путѐм 

бензоилирования. В качестве защитного агента использовался 

бензоилхлорид. Продуктом реакции стал фенол 11 (выход реакции 74%). 

Реакция прошла без каких-либо осложнений, а продукт проверялся с 

помощью тонкослойной хроматографии в присутствии метчика.  

Следующей реакцией является орто-формилирование полученного 

фенола 11 по методу Даффа
28

 с получением альдегида 12. При использовании 

данного метода, следует заметить, что возможно возникновение большого 

количества побочных продуктов, если обе из гидроксогрупп не будут 

защищены, или если по обеим гидроксогруппам будет произведена защита. 

Получение необходимого формилфенола происходит только при проведении 

защиты одной из гидроксогрупп
33
, что мы и сделали в первой реакции. 

Реакция прошла без осложнений с получением альдегида 12 (52%). Чистота 

продукта была подтверждена с помощью тонкослойной хроматографии с 

обработкой динитрофенилгидразина (ДНФГ), а так же с помощью ГХ-МС. 

В конечном гликозиде, сахар должен находиться в пара-положении 

арильного кольца. Для гликозилирования по пара-гидроксигруппе с 

получением гликозида 15, для начала необходимо произвести защиту второй 

гидроксильной группы путѐм алкилирования. Ацильная группа может быть 

легко удалена с сохранение алкильной и получением фенола 14.  

Алкилирование альдегида 12 проводили с использованием 

бромацетофенона
34

 в присутствии карбоната калия (Схема 23). В качестве 

растворителя используется ацетон. Но, в результате проведения данной 

реакции, возникли проблемы с получением фенола 13. Полученный продукт 

был проанализирован при помощи метода ЯМР 
1
Н, спектр представлен на 

Рис. 7. 
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Рисунок 7. ЯМР 
1
Н 400 МГц спектр полученного соединения 13а 

 

Схема 24. Образованый в результате реакции алкилирования 

2-бензоилбензофуран-5-илбензоат 

На спектре явно отсутствует сигнал от альдегидной группы, который 

должен находиться в области более слабых полей, а так же отсутствует 

сигнал от метиленовой группы присоединенного алкильного агента, который 

должен находиться в области более сильных полей
35

.  
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В соединении 13 электронная плотность на метиленовой группе 

уменьшилась из-за наличия двух электрноакцепторов. В результате, на 

метиленовом углероде, образовывался преимущественно отрицательный 

заряд, в результате чего стала возможной конденсация с углеродом 

альдегидной группы и образование соединения 13а. 

В результате получения продукта, который впоследствии в синтезе 

использоваться не может, мы отвергли ранее разработанную нами схему 

синтеза изо-салерипозида, и разработали альтернативный путь синтеза. 

В новой схеме синтеза стратегией является сначала проведение 

реакции гликозилирования с получением монозамещенного гликозида 7, и в 

дальнейшем, проведение ряда реакций по «выстраиванию» необходимого 

агликона. 

Стоит отметить, что ранее не проводились успешные реакции прямого 

гликозилирования с получением монозамещенного гликозида. Считалось, 

что при проведении такой реакции образуется дизамещенный фенол 8а 

(Схема 25) в качестве основного продукта, а монозамещенный гликозид 8 

присутствовал только в качестве незначительных примесей.  

 

Схема 25. Дизамещенный фенол 

Но нам удалось подобрать необходимые параметры и условия 

проведения реакции, чтобы получить монозамещенный гликозид 8 в качестве 

основного продукта реакции, в то время, как дизамещенный гликозид 8а 

присутствует в качестве незначительных примесей. 
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Схема 26. Синтез прекурсора изо-салирепозида на основе «прямого» 

гликозилирования 

Реакция прямого гликозилирования гидрохинона 9 с получением 

гликозида 8 прошла успешно, о чем свидетельствуют результаты 

спектроскопии ядерно-магнитного резонанса продукта 8 (Рисунок 8). 

Сигналы от протонов фенольного кольца представлены двумя дублетами 6.75 

на 6.88 м.д., а сигналы в области от 3.78 до 5.30 м.д. показывают наличие 

только одного сахарного остатка. Смысл проведения реакции заключался в 

том, чтобы к β-пентаацетату глюкозы, добавить избыточное количество 

гидрохинона. То есть, при расчѐте количества компонентов реакции в 

соотношении 1:1 моль вещества, получалось большое количество 

дизамещенного гликозида, а при пересчѐте на 1 моль β-пентаацетата глюкозы 

добавлять 4 моля гидрохинона, то молекул сахара не будет хватать для 

замещения второй гидроксильной группы гидрохинона, и в результате 

образуется монозамещенный гликозид, в качестве основного продукта. 

Реакция прошла успешно с выходом в 40%. 
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Следующим этапом было проведение реакции формилирования 

полученного гликозида 8. Однако в результате проведения реакции было 

обнаружено большое количество изомеров необходимого нам продукта 6а, 

содержащих альдегидную группу в мета-положении кольца, а также 

диформилпрозводных, вследствие чего, выделение гликозида 6а являлось 

проблематичным.  

 

 

Рисунок 8. Спектр 
1
Н ЯМР полученного гликозида 8 

При дальнейшем изучении литературы, было принято решение 

вернуться к первоначальной схеме синтеза, согласно которой необходима 

защита обеих гидроксогрупп. 

Основываясь на полученных результатах, было решено изменить 

защитную группу на силильную(TIPSCl), так как она выступает в роли 

электронодонора, и даже при наличии СН водорода для образования цикла, 

циклизации продукта не должно случиться. 
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Схема 27. Синтез прекурсора изо-салирепозида с TIPS-защитой 

гидроксильной группы 

Реакция защиты свободной гидроксогруппы промежуточного 

соединения 12 проводилась в среде аргона, растворителем выступал 

пиридин. Реакция прошла с получением продукта 17. Продукт реакции был 

проверен с помощью анализов тонкослойной хроматографии и ядерно-

магнитного резонанса (Рис. 9). Выход реакции составил 56%. 
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Рисунок 9. Спектр 
1
Н ЯМР (400 МГц, CDCl3) полученного продукта 17 

При последующем снятии бензоильной защитной группы, образуется 

свободная гидроксильная группа, по которой в дальнейшем будет проходить 

гликозилирование. 

Снятие бензоильной группы проводили при щелочном pH (NaOMe, 

MeOH), в результате она связывается с ионами Na
+
, в результате чего образуя 

анион бензойной кислоты, легко удаляемый промывкой водой. Необходимый 

нам продукт 18, в свою очередь, был извлечен этилацетатом (Рис. 10). Выход 

реакции 51%. 
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Рисунок 10. Спектр 
1
Н ЯМР (400 МГц, CDCl3) полученного продукта 18 

Следующей стадией синтеза является гликозилирование 

гидроксильной группы полученного соединения 18. 

 

Схема 28. Гликозилирование продукта 18 по методу Михаэля 

Синтез проводили с помощью ацетобромглюкозы в присутствии 

основания. Так же в реакцию добавли катализатор фазового переноса - 

цетилтриметиламмония бромид (ЦТМАБ), т.к. в реакции используется 

двухфазная система: хлороформ - вода. Во время реакции, при 

взаимодействии с ионами калия, образуется фенолят-анион, который далее 

гликолизируется ацетобромглюкозой по методу Михаэля. Так как раствор 
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щелочи – водная фаза, молекула агликона растворена в ней, а молекула 

гликозильного донора ацетобромглюкозы растворена в хлороформе, реакция 

становится возможной при использовании межфазного катализатора 

(ЦТМАБ).  

После проведения реакции, продукт проверялся методом 

тонкослойной хроматографии и она показала, что в реакционной массе 

находится исходное вещество без потенциального продукта. 

Вследствие неудавшейся реакции гликозилирования по методу 

Михаэля, было решено опробовать другой метод гликозилирования – метод 

Кѐнигса-Кнорра. 

 

Схема 29. Гликозилирование продукта 11 по методу Кенигса-Кнорра 

Исходный фенол был растворен в хинолине. Далее туда была 

добавлена ацетобромглюкоза и оксид серебра. После проведения реакции, 

реакционная масса разбавлялась метилхлоридом, для экстракции продукта. 

Реакционная масса центрифугировали из-за необходимости избавиться от 

оксида серебра и фильтровали через силикагель. 

По результатам тонкослойной хроматографии в реакционной массе 

находятся исходные вещества реакции. Следовательно, реакция не прошла. 

Работа над разработкой пути синтеза изо-салирепозида продолжается. 
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Арилгликозиды имеют большую биологическую активность, что 

позволяет использовать их потенциал в фармацевтике, а в некоторых случаях 

и в сельском хозяйстве.  

Получить представленный в работе арилгликозид синтетическим 

путѐм ранее никому не удавалось, поэтому целью работы является 

разработка синтеза природного арилгликозидаизо-салерипозида, который в 

дальнейшем можно будет применять для внедрения в фармацевтическую 

промышленность, а по возможности и в сельскохозяйственную. 
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Выделение из                                      Синтетические 

природных источников                        методы получения 

 Рисунок 22. Карта сегментирования арилгликозидов 

https://ru.wikipedia.org/w/index.php?title=%D0%9F%D0%BE%D0%B4%D0%BB%D0%B8%D0%BD%D0%BD%D0%BE%D1%81%D1%82%D1%8C&action=edit&redlink=1
https://ru.wikipedia.org/wiki/%D0%94%D0%B5%D0%B9%D1%81%D1%82%D0%B2%D1%83%D1%8E%D1%89%D0%B5%D0%B5_%D0%B2%D0%B5%D1%89%D0%B5%D1%81%D1%82%D0%B2%D0%BE
https://ru.wikipedia.org/wiki/%D0%9F%D1%80%D0%B8%D0%BC%D0%B5%D1%81%D1%8C_(%D1%85%D0%B8%D0%BC%D0%B8%D1%8F)
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По данным, приведенным на рис. 25 можно сделать вывод, что 

получение биологически активных компонентов из природного сырья – это 

трудоемкий процесс, а содержание действующих веществ в природном сырье 

очень мало, что не дает возможности для их полного физико-химического и 

фармакологического изучения. Поэтому весьма актуальным является 

разработка синтетических путей получений данных соединений. 

4.1.1 Анализ конкурентных технических решений с позиции 

ресурсоэффективности и ресурсосбережения 

Анализ конкурентных технических решений с позиции 

ресурсоэффективности и ресурсосбережения целесообразно проводить при 

помощи оценочной карты, изображенной в таблице 1, для этого были 

определены два конкурента на рынке.  

Расчет показателя конкурентоспособности производился по 

следующей формуле: 

  ∑       ,     (1) 

где Бi - бал i-го показателя, Вi - вес показателя (в долях единицы). 

Выход продукта – данный критерий является одним из важнейших 

критериев, потому что вся работа заключается в получении определенного 

вещества, с которым в дальнейшем предстоит работать далее (проводить 

исследования на биологическую активность и т.д.) 

Стадийность получения/сложность выделения – этот критерий 

оценивается ниже остальных по той причине, что если продукт химической 

реакции имеет очень важные и полезные свойства, то какая бы стадийность и 

сложность получения не была, его необходимо будет получать. 

Чистота полученного арилгликозида – так является очень важным 

критерием, так как при большом количестве примесей и балластных веществ, 

не будет возможности использовать продукт в качестве сырья на 

производстве и значительно сократится выход продукта. 
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Энергоѐмкость процесса  - данный критерий важен для многих 

предприятий. Чем меньше используется энергии для производства,  тем 

дольше можно продолжать процесс производства. 

Доступность исходных веществ – для химической отрасли, этот 

критерий так же является очень важным, так как при дешевом и простом 

получении исходных веществ, можно производить очень большое 

количество продукта. 

Экологичность – конечно, любое производство должно оказывать 

минимальное вредное влияние на окружающую среду, во избежание 

экологических катастроф. 

Таблица 1. Оценочная карта для сравнения конкурентных 

технических решений 

Критерии оценки 
Вес  

критерия 

Баллы Конкурентоспособность 

Бс Бп Кс Кп 

1 2 3 4 2 3 

Химические критерии оценки ресурсоэффективности 

1. Выход продукта  0.25 5 3 1.00 0.60 

2. Стадийность получения/ 

сложность выделения 
0.05 4 4 0.20 0.20 

3. Чистота полученного 

арилгликозида 
0.20 5 4 1.25 1.00 

4. Энергоемкость процесса 0.15 5 4 0.75 0.60 

5. Доступность исходных 

 веществ 
0.20 5 3 1.00 0.60 

6. Экологичность 0.15 4 5 0.60 0.75 

Итого 1   4.80 3.75 

Индексы: с – синтетический способ, п – выделение из природного сырья. 
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Согласно вышеприведенному расчету видно, что получение 

ариликозидов синтетическим путем имеет более высокий показатель 

конкурентоспособности K= 4.8. Это обусловлено высоким выходом 

продукта, по сравнению с количеством выхода из природных источников, 

чистотой полученного соединения, а также доступностью необходимых 

реактивов для осуществления синтеза. 

4.1.2 FAST-анализ 

Объектом исследования магистерской диссертации, является 

исследование путей синтетического получения арилгликозида изо-

салирепозида. Объектом анализа является арилгликозид изо-салирепозид. 

Таблица 2. Классификация функций, выполняемых объектом 

исследования 

Наименование 

вещества 

Выполняемая 

(потенциально) 

функция 

Ранг функции 

Главная Основная Вспомогательная 

Арилгликозид 

изо-

салирепозид 

Биологическая 

активность 
Х   

Средство для 

терапии артрита 
 Х  

Остановка 

кровотечений 

десен 

  Х 

Косметическое 

средство 
  Х 

 

Для определения значимости выполняемых функций объектом 

необходимо построить матрицу смежности, это лежит в основе метода 

Блюмбергома В.А. и Глущенко В.Ф.  
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 Таблица 3. Матрица смежности 

 Функция 1 Функция 2 Функция 3 Функция 4 

Функция 1 = ˃ ˃ ˃ 

Функция 2 ˂ = ˃ ˃ 

Функция 3 ˂ ˂ = ˃ 

Функция 4 ˂ ˂ ˂ = 

Примечание: «=» – функции одинаковы по значимости, «˂» и «˃» 

обозначают более и менее значимые функции. 

На втором этапе матрица смежности преобразовывается в матрицу 

количественных соотношений функций (табл.5). для этого зададимся 

следующими значениями: «=» – 1, «˂» и «˃» по 0,5.  

Таблица 4. Матрица количественных соотношений функций 

 Функция 1 Функция 2 Функция 3 Функция 4 Итого 

Функция 1 1 1,5 1,5 1,5 5,5 

Функция 2 0,5 1 1,5 1,5 4,5 

Функция 3 0,5 0,5 1 1,5 3,5 

Функция 4 0,5 0,5 0,5 1 2,5 

 16 

Определение значимости функции:  

Функция 1 = 5,5/16=0,34; 

Функция 2 = 4,5/16=0,28; 

Функция 3 = 3,5/16=0,22; 

Функция 4 = 2,5/16=0,16. 
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Таблица 5. Анализ стоимости функции 

Наименование 

детали 

Выполняемая 

функция 

Норма 

расхода, 

кг 

Трудоемк

ость 

детали, 

нормо-ч 

Стоимос

ть 

материал

а, руб 

Заработн

ая плата, 

руб 

Себестоимос

ть, руб 

Арилгликозид 

изо-

салирепозид 

Биологическая 

активность 
- - - - - 

Средство для 

терапии артрита 
- - - - - 

Остановка 

кровотечений 

десен 

- - - - - 

Косметическое 

средство 
- - - - - 

 

Информация, полученная в предыдущих пунктах, визуализируется в 

виде диаграммы. 

 

Рисунок 23. Функционально-стоимостная диаграмма 
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4.1.3  Диаграмма Исикавы 

Для выявления различных причинно-следственных связей был 

использован метод диаграмм Исикавы.  

Диаграмма Исикавы — это способ позволяет графически изображать 

исследования и определения, с помощью которых можно выражать 

взаимосвязей между факторами и последствиями какого-нибудь проекта, 

ситуации, проблемы.  С помощью данной диаграммы были рассмотрены все 

факторы данной работы. 

 

Рисунок 24. Причина–следственная диаграмма Исикавы 

 

4.1.4 SWOT-анализ 

Комплексный анализ для исследования внешней и внутренней среды 

научно-исследовательского проекта был проведѐн на основе SWOT-анализа.  

Один из методов анализа заключается в описании сильных и слабых 

сторон проекта, в выявлении возможностей и угроз для реализации проекта, 
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которые проявились или могут проявиться в его внешней среде. Результаты 

первого этапа анализа представлены в таблице 7. 

Таблица 6. Описание сильных и слабых сторон проекта, а так же его 

возможностей и угроз для реализации. 

 Сильные стороны 

научно-

исследовательского 

проекта: 

С1. Поэтапная 

разработка синтеза. 

С2. Получение 

продукта из простых и 

доступных субстратов 

С3. Собственная 

уникальная технология 

С4. Высокий выход 

продукта 

Слабые стороны научно-

исследовательского 

проекта: 

Сл1. Отсутствие 

прототипа научной 

разработки 

Сл2. Сложность 

выделения полупродукта 

Сл3. Возможность 

нехватки полупродукта 

для конечного синтеза 

Сл4. Длительное время 

разработки синтеза. 

 

Возможности: 

В1. Возможность 

фармацевтического 

изучение полученного 

арилгликозида.  

В2. Появление 

дополнительного 

спроса на новый 

продукт 

В3.Расширение 

диапазона товаров 

В4. Использование 

инновационной 

инфраструктуры ТПУ  
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Угрозы: 

У1. Отсутствие спроса 

на новые технологии  

производства  

У2. Развитая 

конкуренция 

технологий 

производства 

У3. Несвоевременное 

финансовое 

обеспечение научного 

исследования 

  

 

На основе таблицы 6 можно вывести окончательную матрицу SWOT-

анализа. Результаты представлены в таблице 7. 

Таблица 7.  Матрица SWOT-анализа 

 Сильные стороны 

научно-

исследовательского 

проекта: 

С1. Поэтапная 

разработка синтеза. 

С2. Получение 

продукта из простых и 

доступных субстратов 

С3. Собственная 

уникальная технология 

С4. Высокий выход 

продукта 

Слабые стороны научно-

исследовательского 

проекта: 

Сл1. Отсутствие 

прототипа научной 

разработки 

Сл2. Сложность 

выделения полупродукта 

Сл3. Возможность 

нехватки полупродукта 

для конечного синтеза 

Сл4. Длительное время 

разработки синтеза. 

 

Продолжение таблицы 6 



60 
 

Возможности: 

В1. Возможность 

фармацевтического 

изучение полученного 

арилгликозида.  

В2. Появление 

дополнительного 

спроса на новый 

продукт 

В3.Расширение 

диапазона товаров 

В4. Использование 

инновационной 

инфраструктуры ТПУ  

Разработка схемы 

получения 

производных 

арилгликозидов и 

использование 

полученного продукта 

при изготовлении 

лекарственных 

препаратов 

При тщательном изучении 

синтеза и получения 

конечного синтеза, будет 

получена возможность 

изучения 

фармакологического 

эффекта продукта. Для 

этого будет широко 

использована 

инфраструктура ТПУ. 

Угрозы: 

У1. Отсутствие спроса 

на новые технологии  

производства  

У2. Развитая 

конкуренция 

технологий 

производства 

У3. Несвоевременное 

финансовое 

обеспечение научного 

исследования 

За счет уникальности и 

получения продукта из 

легкодоступных 

субстратов  

продукт сможет 

конкурировать на 

рынке и способен 

ослабить влияние 

перечисленных угроз. 

При обнаружении 

полезных 

фармакологических 

свойств у продукта, 

возникнет спрос на 

данный продукт, а так же 

будут устранены 

некоторые недочеты в 

схеме синтеза и появится 

спрос на технологи 

производства. 

 

Из приведенной таблицы 7 можно сделать следующий вывод: 

 -  новому продукту достаточно тяжело входить на рынок, но после 

проведения дополнительных исследований и разрешения на использовании 

его в фармацевтической промышленности, возможно расширение 

лекарственных препаратов, которые будут активно использоваться 

потребителями. 

Продолжение таблицы 7 
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4.2  Инициация проекта 

4.2.1 Цели и результат проекта 

Информация по заинтересованным сторонам проекта представлена в 

таблице 8. Цели и результаты проекта представлены в таблице 9. 

Таблица 8. Заинтересованные стороны проекта 

Заинтересованные стороны 

проекта 
Ожидания заинтересованных сторон 

Научный руководитель Разработка наиболее прочных 

керамических пропантов с низкой 

насыпной плотностю 
Магистрант 

 

Таблица 9. Цели и результат проекта 

Цели проекта: 
Разработка путей синтеза природного 

арилгликозида изо-салирепозида 

Ожидаемые результаты 

проекта: 

Нахождение наиболее простого, 

ресурснозатратного и воспроизводимого 

синтеза. 

Критерии приемки 

результата проекта: 

Получение синтетически изготовленного 

природного арилгликозида изо-салирепозида и 

проведение анализов, подтверждающих 

подлинность вещества. 

Требования к 

результату: 
Воспроизводимость, дешевизна. 

 

4.2.2 Организационная структура проекта 

В этом разделе необходимо рассмотреть  рабочую группу данного 

проекта, роль каждого участника в данном проекте, а также функции, 

выполняемые каждым из участников и их трудозатраты в данном научно-

исследовательском проекте. 
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Таблица 10. Рабочая группа проекта  

№ 

п/п 

ФИО, 

место работы, 

должность 

Роль в проекте Функции 
Трудозатр

аты, час. 

1. 
Степанова Е.В., 

Доцент ИШХБМТ 

Руководитель 

проекта 

Координирует деятельность 

участников проекта;  

постановка целей и задач; 

контроль сроков выполнения 

научных работ по проекту 

76 

2. 
Дорошенко И.А., 

магистрант 

Исполнитель 

проекта 

Выполнение научного 

проекта 
618 

 

Трудозатраты были рассчитаны на основании следующих данных: 

проект выполняется 5 месяцев, руководитель проекта принимает участие 2 

раза в неделю на протяжении 3 часов, исполнители работают в среднем 5 

дней в неделю по 6 часов. 

4.2.3 Ограничения и допущения проекта 

Ограничения проекта – это все факторы, которые могут послужить 

ограничением степени свободы участников команды проекта, а также 

«границы проекта» - параметры проекта или его продукта, которые не будут 

реализованных в рамках проекта. 

Ограничения и факторы можно рассмотреть в таблице 11. 

Таблица 11. Ограничения проекта 

Фактор Ограничения/ допущения 

Бюджет проекта 300 000 р 

Источник финансирования НИ ТПУ НИ ТПУ 

Сроки проекта 20.09.2019 – 5.06.2020 

Дата утверждения плана управления проектом 05.09.2019 

Дата завершения проекта 7.06.2020 

Прочие ограничения и допущения* 
Время использования 

оборудования. 
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4.3 Планирование управления научно-техническим проектом 

4.3.1  Определение трудоемкости выполнения работ 

Трудовые затраты в большинстве случаях образуют основную часть 

стоимости разработки, поэтому важным моментом является определение 

трудоемкости работ каждого из участников научного исследования. 

Для определения ожидаемого (среднего) значения трудоемкости tожi 

используется формула: 

     
             

 
  

где      – ожидаемая трудоемкость выполнения i – ой работы, чел.–дн.;       

– минимально возможная трудоемкость выполнения заданной i–ой работы, 

чел.–дн.;       – максимально возможная трудоемкость выполнения заданной 

i–ой работы (пессимистическая оценка: в предположении наиболее 

неблагоприятного стечения обстоятельств), чел.–дн. 

Исходя из ожидаемой трудоемкости работ, определяется 

продолжительность каждой работы в рабочих днях Тр, учитывающая 

параллельность выполнения работ несколькими исполнителями: 

    
     
  
  

где     – продолжительность одной работы, раб. дн.;       – ожидаемая 

трудоемкость выполнения одной работы, чел.–дн;    – численность 

исполнителей, выполняющих одновременно одну и ту же работу на данном 

этапе, чел. Результаты представлены в таблице 4. 

4.3.2 Разработка графика проведения научного исследования 

 При выполнении дипломных работ студенты в основном становятся 

участниками сравнительно небольших по объему научных тем. Поэтому 

наиболее удобным и наглядным является построение ленточного графика 

проведения научных работ в форме диаграммы Ганта. 
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 Для удобства построения графика, длительность каждого из этапов 

работ из рабочих дней следует перевести в календарные дни. Для этого 

необходимо воспользоваться следующей формулой:   

              ,                   (5)                        

где Ткi– продолжительность выполнения i-й работы в календарных 

днях;  Трi – продолжительность выполнения i-й работы в рабочих днях;  kкал– 

коэффициент календарности. Коэффициент календарности определяется по 

следующей формуле:  

     
    

              
  ,                                      (6)  

где        – количество календарных дней в году;       – количество 

выходных дней в году;      – количество праздничных дней в году. 

Рассчитанные значения в календарных днях по каждой работе     

необходимо округлить до целого числа. Результаты расчетов занесены в 

таблице 12. 

Таблица 12.  Временные показатели проведения научного 

исследования 

№ Название работ Трудоемкость работ 

И
сп
о
л
н
и
те
л
и

 

   , 

раб.дн. 

   , 

кал.дн. 

tmin, 

чел-

дн. 

tmax, 

чел-

дн. 

tож, 

чел-

дн. 

№ 1 2 3 4 5 6 7 

1 Составление 

технического задания 

0,2 1 0,5 Р 0,1 1 

0,2 1 0,5 И 0,1 1 

2 Выбор направления 

исследований 

0,5 2 1 Р 0,5 1 

0,5 2 1 И 0,5 1 

3 Подбор и изучение 

материалов 

0,5 2 1 Р 0,5 4 

5 10 7 И 3,5 4 

4 Патентный обзор 7 10 8,2 И 8,2 10 
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литературы 

5 Календарное 

планирование работ по 

теме 

1 2 1,4 Р 0,7 1 

1 2 1,4 И 0,7 1 

6 Проведение 

теоретических расчетов 

и обоснований 

3 5 3,8 И 1,9 2 

7 Проведение 

экспериментов 

5 8 6,2 И 3,1 4 

8 Сопоставление 

результатов с 

теоретическими 

исследованиями 

0,5 2 1 Р 0,5 1 

3 5 3,8 И 1,9 2 

9 Оценка эффективности 

результатов 

0,9 1,5 0,6 Р 0,2 2 

5 6 5,4 И 2,7 3 

10 Определение 

целесообразности 

проведения ВКР 

0,5 2 1 Р 1 4 

5 7 5,8 И 2,9 4 

11 Оценка эффективности 

производства 

5 10 7 И 3,5 4 

12 Разработка СО 7 10 8,2 И 4,1 5 

13 Приготовление 

опытного образца 

0,5 2 1 Р 1 2 

14 28 19, И 9,8 12 

14 Анализ опытного 

образца 

1 2 1 Р 0,5 2 

5 7 5,8 И 2,9 4 

15 Составление 

пояснительной записки 

13 16 14, И 14 17 

Р – руководитель; 

И – исполнитель; 

Продолжение таблицы 12 
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Таблица 13. Календарный план-график проведения НИОКР по теме 

№ 

Раб. 

Вид работ Исполните

ли 

   , 

кал.дн 

Продолжительность выполнения 

работ 

Февр. Март Апр. Май Июнь 

2 3 1 2 3 1 2 3 1 2 3 1 2 

1. Составление 

технического 

задания 

Руковод. 

Инженер 

 

 

1 

 

             

2. Выбор 

направления 

исследований 

Руковод. 

Инженер 

 

1              

3. Подбор и 

изучение 

материалов 

Руковод. 

Инженер 

 

1 

4 

             

4. Патентный 

обзор 

литературы 

Инженер 

 

10              

5. Календарное 

планирование 

работ по теме 

Руковод. 

Инженер 

 

1              

6. 

 

Проведение 

теоретических 

расчетов и 

обоснований 

Инженер 

 

2 

 

 

 

 

 

 

 
          

7. Проведение 

экспериментов 

Инженер 

 

 4              

8. Сопоставление Руковод. 1              

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Продолжение Таблицы 4 
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результатов с 

теоретическим

и 

исследованиям

и 

Инженер 

 

2 

9. Оценка 

эффективности 

результатов 

Руковод. 

Инженер 

 

1 

3 

             

10. Определение 

целесообразнос

ти проведения 

ВКР 

Руковод. 

Инженер 

 

1 

4 

             

11. Оценка 

эффективности 

производства 

Инженер 4              

12. Разработка СО Инженер 5              

13. Приготовление 

опытного 

образца 

Руковод. 

Инженер 

 

1 

12 

             

14. Анализ 

опытного 

образца 

Руковод. 

Инженер 

 

1 

4 

             

15. Составление 

пояснительной 

записки 

Инженер 

 

17              

Руководитель 

Инженер 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Продолжение таблицы 13 
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4.3.5 Бюджет научно-технического исследования (НТИ) 

 При планировании бюджета НТИ должно быть обеспечено полное и 

достоверное отражение всех видов расходов, связанных с его выполнением. 

В процессе формирования бюджета НТИ используется следующая 

группировка затрат по статьям:  

 материальные затраты НТИ;  

 основная заработная плата исполнителей темы;  

 дополнительная заработная плата исполнителей темы; 

 отчисления во внебюджетные фонды (страховые отчисления);  

 накладные расходы. 

 

4.3.6 Материальные затраты ТПУ 

Для выполнения данной ВКР требуются материальные затраты на:  

 приобретаемые со стороны сырье и материалы, необходимые для 

создания научно-технической продукции; 

 покупные материалы, используемые в процессе создания научно-

технической продукции для обеспечения нормального технологического 

процесса и для упаковки продукции или расходуемых на другие 

производственные и хозяйственные нужды; 

 покупные комплектующие изделия и полуфабрикаты, 

подвергающиеся в дальнейшем монтажу или дополнительной обработке; 

 сырье и материалы, покупные комплектующие изделия и 

полуфабрикаты, используемые в качестве объектов исследований 

(испытаний) и для эксплуатации, технического обслуживания и ремонта 

изделий – объектов испытаний (исследований). 

Материальные затраты НТИ представлены в таблице 14. 
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Таблица 14. Материальные затраты 

Наименование 

Е
д
и
н
и
ц
а 
и
зм
ер
ен
и
я
 Количество Цена за ед., 

руб 

Затраты на 

материалы, (Зм), руб. 

И
сп
. 
1

 

И
сп
.2

 

И
сп
. 

1
 

И
сп
.2

 

1 2 3 4 5 6 7 

Ацетон  л 2 2 130.84 261.68 261.68 

Бром  кг 0.0144 0.0072 1894.43 27.28 13.64 

Глюкоза  кг 0.008 0.004 284.84 2.28 1.14 

Гидроксид натрия кг 1.206138 0.6 203.07 244.93 121.84 

Гидросульфит натрия кг 0.019885 0.01 23.2 843.58 424.23 

Серная кислота  кг 0.00123 0.00061 57.25 0.07 0.03 

Уксусный ангидрид л 0.039 0.016 60.00 2.34 0.96 

Фосфор красный кг 0.0028 0.0014 11900 33.32 16.66 

Соляная кислота кг 0.00412 0.00238 102.22 0.42 0.24 

Хлороформ  л 1.078 0.1 9954.06 10730.48 995.41 

Этиловый спирт л 0.5 0.5 12777.57 6388.79 6388.79 

Метанол л 0.0106 0.0106 436.13 4.62 4.62 

Сульфат натрия кг 0.1 0.1 11006.89 1100.69 1100.69 

Хлористый метилен л 0.3 0.3 156.73 (kg) 62.38 62.38 

Этилацетат л 0.1 0.1 183.99 18.40 18.40 

Гексан л 0.5 0.5 421.13 210.57 210.57 

Пиридин л 0.076231 0.038 1061.70 80.93 40.34 

Бензол л 1 1 312.10 312.10 312.10 

BF3Et2O л 0.000381 0.000381 2367.72 0.90 0.90 

Трифторуксусная к-та л 0.030 0.030 25777.58 773.32 773.32 

Триэтиламин л 0.000089 0.000089 6377.57 0.57 0.57 

Уротропин кг 0.000875 0.000875 16449.91 14.39 14.39 

Итого    
 

21114.04 10762.90 
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4.3.7 Расчет затрат на оборудование для научно-экспериментальных 

работ 

Для оборудования нужно рассчитать величину годовых 

амортизационных отчислений по следующей формуле: 

     
    

        
   

где Сп – первоначальная стоимость, руб.;  

Тпи – время полезного использования, дн. 

Н – норма амортизации, %; 

Результаты расчетов приведены в таблице 15. 

 

Таблица 15. Затраты на оборудование 

№ 

п/п 

Наименовани

е 

оборудования 

Норма 

аморт

изаци

и, % 

Кол-во 

единиц 

оборудова

ния 

Количеств

о рабочих 

дней 

Цена ед. 

оборудован

ия, руб. 

Сумма 

амортизационных 

отчислений 

1 Электрическа

я плита 

- 1  26000.00 - 

2 Сушильный 

шкаф 

- 1  34000.00 - 

3 Роторный 

испаритель 

11 1 15 214320.00 1571.68 

4 ВЭЖХ 11 1 10 711000.00 7821.00 

5 ГХ/МС 11 1 25 2500000.00 11000.00 

Итого  20392.00 

4.3.8 Основная заработная плата исполнителей темы 

Статья включает основную заработную плату работников, 

непосредственно занятых выполнением НТИ, (включая премии и доплаты) и 
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дополнительную заработную плату. Также включается премия, 

выплачиваемая ежемесячно из фонда заработной платы в размере 20 – 30 % 

от тарифа или оклада: 

                

где      – основная заработная плата;      – дополнительная заработная 

плата (12 – 20 % от Зосн). 

Основная заработная плата (Зосн) руководителя от предприятия 

рассчитывается по следующей формуле: 

             

где      – основная заработная плата одного работника;     – среднедневная 

заработная плата работника, руб;    – продолжительность работ, 

выполняемых научно – техническим работником, раб. дни. (табл.17). 

Среднедневная заработная плата рассчитывается по формуле: 

    
    

  
  

где    – месячный должностной оклад работника, руб.;   – количество 

месяцев работы без отпуска в течение года;    – действительный годовой 

фонд рабочего времени научно – технического персонала, раб. дн. 

В таблице 7 приведен баланс рабочего времени каждого работника 

НТИ. 

Месячный должностной оклад работника: 

             

 

где     – заработная плата по окладу, руб.;  

    – районный коэффициент, для Томска равный 1,3. 
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Расчет основной заработной платы приведен в таблице 18. Общая 

заработная плата исполнителей работы представлена в таблице 19. 

Таблица 16. Баланс рабочего времени 

Показатели рабочего времени Руководитель Инженер 

Календарное число дней 365 365 

Количество нерабочих дней 

 выходные дни: 

 праздничные дни: 

 

66 

 

118 

Потери рабочего времени 

 отпуск: 

 невыходы по болезни: 

 

48 

 

 

24 

 

Действительный годовой фонд рабочего времени 251 223 

Таблица 17. Расчет основной заработной платы 

Исполнители  
Зтс, 

руб. 
kр 

Зм, 

руб 

Здн, 

руб. 

Тр, 

раб.дн. 

Зосн, 

руб. 

Руководитель 27753 1.3 36078.90 1494.9 5 7474.5 

Инженер 9489 1.3 12335.7 619.5 60 37170 

Итого 
     

44644.5 

Таблица 18. Общая заработная плата исполнителей 

Исполнитель Зосн, руб. Здоп, руб. Ззп, руб. 

Руководитель 7474.5 1121.12 8595.62 

Инженер 37170 5575.5 42745.5 
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4.3.9 Дополнительная заработная плата исполнителей темы 

Затраты по дополнительной заработной плате исполнителей темы 

учитывают величину предусмотренных Трудовым кодексом РФ доплат за 

отклонение от нормальных условий труда, а также выплат, связанных с 

обеспечением гарантий и компенсаций (при исполнении государственных и 

общественных обязанностей, при совмещении работы с обучением, при 

предоставлении ежегодного оплачиваемого отпуска и т.д.).  

Расчет дополнительной заработной платы ведется по формуле:  

               

где kдоп– коэффициент дополнительной заработной платы (на стадии 

проектирования принимается равным 0,12). 

4.3.10 Отчисления во внебюджетные фонды (страховые отчисления) 

В данной статье расходов отражаются обязательные отчисления по 

установленным законодательствам Российской Федерации, нормам органам 

государственного социального страхования (ФСС), пенсионного фонда (ПФ) 

и медицинского страхования (ФФОМС), от затрат на оплату труда 

работников. 

Величина этих отчислений определяется по формуле: 

            (          )  

где       – коэффициент отчислений на уплату во внебюджетные фонды. 

На 2015 г. в соответствии с Федеральным законом от 24.07.2009 № 

212-ФЗ (ред. от 31.12.2014) установлен размер страховых взносов равный 

30.2%.  

Отчисления во внебюджетные фонды представлены в таблице 19. 
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Таблица 19. Отчисления во внебюджетные фонды 

Исполнитель Основная заработная 

плата, руб 

Дополнительная 

заработная плата, руб 

Руководитель проекта 7474.5 1121.12 

Инженер 37170 5575.5 

Коэффициент 

отчислений во 

внебюджетные фонды 

0,302 

Итого: 15505.01 

 

4.3.11 Накладные расходы 

Накладные расходы учитывают прочие затраты организации, не 

попавшие в предыдущие статьи расходов: печать и ксерокопирование 

графических материалов, оплата услуг связи, электроэнергии, транспортные 

расходы и т.д. Их величина определяется по следующей формуле: 

          (                )    

где     – коэффициент, учитывающий накладные расходы (допустимо 

16%). 

4.3.12 Формирование бюджета затрат научно-исследовательского 

проекта 

Рассчитанная величина затрат научно-исследовательской работы 

является основой для формирования бюджета затрат проекта, который при 

формировании договора с заказчиком защищается научной организацией в 

качестве нижнего предела затрат на разработку научно-технической 

продукции.  

Определение бюджета затрат на научно-исследовательский проект по 

каждому варианту исполнения приведен в таблице 20. 
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Таблица 20. Расчет бюджета затрат НТИ 

Наименование статьи Сумма, руб.  Примечание 

1. Материальные затраты 

НТИ 21114.04 
Табл. 16 

2. Затраты на специальное 

оборудование для научных 

(экспериментальных) 

работ 

 

 

80392.00 
Табл. 17 

3. Затраты по основной 

заработной плате 

исполнителей темы 

44644.5 Табл. 18 

4. Затраты по 

дополнительной 

заработной плате 

исполнителей темы 

6696.62 Табл. 19 

5. Отчисления во 

внебюджетные фонды 
15505.01 Табл. 20 

6. Накладные расходы 
41520.57 16% от суммы ст. 

1-5 

7. Бюджет затрат НТИ 209872.74 Сумма ст. 1-6 

Как видно из таблицы 20 основные затраты НТИ приходятся на 

специальное оборудование для научных работ. 
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4.4  Определение ресурсной (ресурсосберегающей), финансовой, 

бюджетной, социальной и экономической эффективности исследования 

Определение эффективности происходит на основе расчета 

интегрального показателя эффективности научного исследования. Его 

нахождение связано с определением двух средневзвешенных величин: 

финансовой эффективности и ресурсоэффективности. 

Интегральный финансовый показатель разработки определяется как:  

max

р.

финр
Ф

Ф iiиспI  ,  

где 
исп.i

финрI  – интегральный финансовый показатель разработки; Фрi – 

стоимость i-го варианта исполнения; Фmax – максимальная стоимость 

исполнения научно-исследовательского проекта (в т.ч. аналоги). 

Полученная величина интегрального финансового показателя 

разработки отражает соответствующее численное увеличение бюджета 

затрат разработки в разах (значение больше единицы), либо соответствующее 

численное удешевление стоимости разработки в разах (значение меньше 

единицы, но больше нуля). 

Исп.1 – Синтез; 

Исп.2 – Получение из природного сырья; 

Таблица 21. Сравнительная оценка характеристик вариантов 

исполнения проекта 

Объект исследования 

Критерии 

Весовой коэффициент 

параметра 

Исп.1 Исп.2 

1. Способствует росту 

производительности труда 
0.25 5 4 

2. Удобство в эксплуатации 0.15 4 4 

3. Надежность 0.20 5 5 
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4. Воспроизводимость 0.25 4 4 

5. Материалоемкость 0.15 5 4 

Итого  1   

 

Расчет интегрального финансового показателя разработки: 

max

р11.

финр
Ф

Ф
испI =  

         

         
     ;       

max

р22.

финр
Ф

Ф
испI = 

         

         
  ; 

Расчет интегрального показателя ресурсоэффективности: 

Ip1=(0,25+0,15+0,20)*5+(0,25+0,15)*4=4.6 

Ip2=(0,25+0,25+0,15+0,15)*4+0,20*5=4.2 

 

   Расчет интегрального показателя эффективности: 

             
   

    
                      

   

 
     

 

Расчет сравнительной эффективности вариантов исполнения: 

                          
    

    
        

   

    
       

Таблица 22. Сравнительная эффективность разработки 

№п/п Показатели Исп.1 Исп.2 

1 Интегральный финансовый показатель разработки 0.91 1 

2 
Интегральный показатель ресурсоэффективности 

разработки 
4.6 4.2 

3 Интегральный показатель эффективности 5.06 4.2 

4 Сравнительная эффективность вариантов исполнения 1 0.83 

Продолжение таблицы 21 
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Вариант исполнения НИП  напрямую связан подбором необходимого 

количества реагентов. Более точный расчет количества реагентов, установит 

более точную цену за их покупку. 
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Заключение по разделу 

В результате работы над разделом "Финансовый менеджмент, 

ресурсоэффективность и ресурсосбережение" определена перспективность 

научно-исследовательского проекта, его коммерческий и инновационный 

потенциал, а также рассчитана себестоимость реализации данной научно-

исследовательской работы. Прослеживается перспективность и 

целесообразность проведенного исследования. В данном разделе были 

проанализировали все стороны данной работы, с точки зрения 

экономической части.  

Основным преимуществом проекта, которое необходимо развивать, 

является использование природного более дешѐвого сырья, хорошие 

показатели свойств разрабатываемого синтеза.  

Общий бюджет НТИ составил 209872.74 рублей, что не превышает 

ограничения в 300000 рублей. 
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ЗАДАНИЕ ДЛЯ РАЗДЕЛА  

«СОЦИАЛЬНАЯ ОТВЕТСТВЕННОСТЬ» 
 

Студенту: 
Группа ФИО 

9ДМ81 Дорошенко Иван Алексеевич 

 
Школа ИШХБМТ Отделение (НОЦ) - 

Уровень образования Магистратура Направление/специальность 18.04.01 Химическая 

технология 

Тема ВКР: 

Разработка путей синтетического получения изо-салирепозида 

Исходные данные к разделу «Социальная ответственность»: 

1. Характеристика объекта исследования (вещество, 

материал, прибор, алгоритм, методика, рабочая зона) и 

области его применения 

Объектом исследования 

является нахождение пути 

синтезирования природного 

гликозида – изо-салирепозида. Этот 

гликозид потенциально имеет 

биологическую активность, по-

этому может применяться в 

качестве лекарственного средства. 

Рабочей зоной является ПНИЛ 

№312 НЦИК, представляющей 

собой сухое отапливаемое 

помещение с хорошей 

освещенностью и вентиляцией. 

Перечень вопросов, подлежащих исследованию, проектированию и разработке: 

1. Правовые и организационные вопросы 

обеспечения безопасности: 

 специальные (характерные при 

эксплуатации объекта исследования, 

проектируемой рабочей зоны) правовые 

нормы трудового законодательства; 

 организационные мероприятия при 

компоновке рабочей зоны. 

 ГОСТ Р ИСО 26000 

«Руководство по социальной 

ответственности».  

 Трудовой кодекс Российской 

Федерации (с изменениями на 

27 декабря 2018 года) Кодекс 

РФ от 30.12.2001 N 197-ФЗ.  

 ГОСТ 12.0.003-2015 «Опасные и 

вредные производственные 

факторы. Классификация».  

 СП 52.13330.2016 Естественное 

и искусственное освещение.  

 ГОСТ 12.1.007–76 ССБТ. 

Вредные вещества. 

Классификация и общие 

требования безопасности.  

 ГОСТ 12.1.038–82 ССБТ. 

Электробезопасность. 

Предельно допустимые уровни 

напряжений прикосновения и 

токов.  

 ГОСТ 12.2.003–91 ССБТ. 

Оборудование 

производственное. Общие 

https://up.tpu.ru/view/detali.html?id=20407
https://up.tpu.ru/view/detali.html?id=20407
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требования безопасности.  

 ГОСТ 12.1.005-88. ССБТ. Общие 

санитарно-гигиенические 

требования к воздуху рабочей 

зоны. 

 СП 60.13330.2012 Отопление, 

вентиляция и 

кондиционирование воздуха  

 СанПиН 2.2.4.548-96 

Гигиенические требования к 

микроклимату 

производственных помещений.  

  ГОСТ 12.2.061-81 Общие 

требования безопасности к 

рабочим местам  

 123-ФЗ. Технический регламент 

о требованиях пожарной 

безопасности, 2013.  

 ГОСТ Р 22.0.01-94. 

Безопасность в ЧС. Основные 

положения. - М.: 

Стандартинформ, 2016. 

2. Производственная безопасность: 

2.1. Анализ выявленных вредных и опасных факторов  

2.2. Обоснование мероприятий по снижению 

воздействия 

2.1 Во время работы на 

сотрудника могут влиять такие 

вредные и опасные факторы как: 

‒ большое количество 

токсичных веществ, 

‒ запыленность помещения, 

‒ шум, 

‒ получение травм во время 

работы с необходимыми 

приборами (травмы 

термические, 

элекстрические), 

‒ пожаровзрываопасность. 

2.2 Обоснование мероприятий 

по снижению воздействия: 

‒ большое количество 

токсичных веществ. 

Меры безопасности – 

использование для работы 

специализированных 

вытяжных шкафов, 

использование защитных 

перчаток, очков, халатов; 

‒ запыленность помещения. 

Меры безопасности – 

использование приборов 

очистки и циркуляции воздуха; 

‒ шум. 

Использование 

шумоподавляющих наушников, 
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беруш; 

 термические (ожоги).           

Ср-ва защиты – перчатки, 

асбестовое одеяло; 

 электрические (поражения 

током).                                     

Ср-ва защиты – заземление, 

диэлекричесий материал; 

 пожаровзрывоопасность.                 

Ср-ва защиты - разработан 

план эвакуации из помещения, 

размещены огнетушители и 

ящики с песком, действует 

система оповещения о пожаре. 

3. Экологическая безопасность: 

 

Экологическая безопасность 

состоит в : 

 защите селитебной зоны; 

 анализе воздействия объекта на 

атмосферу; 

 анализе воздействия объекта на 

литосферу; 

 анализе воздействия объекта на 

гидросферу. 

4. Безопасность в чрезвычайных ситуациях: 

 

   Возможные ЧС в рамках данной ВКР: 

 опасность поражения током 

человека; 

 опасность получения ожога, как 

химического, так и термического; 

 опасность возникновения 

пожара. 

 Наиболее типичной ЧС может 

являться получение ожога, как 

химического, так и термического. 

   Действия необходимые для 

предотвра-щения данной ЧС: 

 перед началом работы 

ознакомиться с правилами техники 

безопасности; 

 ознакомиться с правилами 

оказания первой помощи при получении 

ожога. 

 

 

Дата выдачи задания для раздела по линейному графику 09.03.2020 

 

Задание выдал консультант: 
Должность ФИО Ученая степень, 

звание 
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дисциплин 

Горбенко Михаил 

Владимирович 

к. т. н.   

Задание принял к исполнению студент: 
Группа ФИО Подпись Дата 

9ДМ81 Дорошенко Иван Алексеевич   



83 
 

5. Социальная ответственность 

5.1 Правовые и организационные вопросы обеспечения безопасности 

В соответствии с трудовым кодексом РФ
36

 запрещается применение 

труда лиц, не достигших восемнадцати лет, на работах с вредными и (или) 

опасными условиями труда. Ограничивается применение труда женщин на 

тяжелых работах и работах с вредными и (или) опасными условиями труда. 

В целях сохранения и повышения работоспособности, ускорения 

адаптации к действию неблагоприятных условий труда, профилактики 

заболеваний, работающих в контакте с химическими веществами, следует 

проводить витаминизацию. Так же работники химических лабораторий, 

проходят за счет средств работодателя обязательные предварительные и 

периодические медицинские осмотры для определения пригодности этих 

работников для выполнения поручаемой работы и предупреждения 

профессиональных заболеваний.  

В соответствии с техническим регламентом
37

 каждому работнику с 

вредными и (или) опасными условиями труда выдается:  

-  специальная одежда, обувь и другие средства индивидуальной 

защиты. 

- также смывающие и обезвреживающие средства, прошедшие 

обязательную сертификацию соответствия в установленном 

законодательством РФ о техническом регулировании порядке, в 

соответствии с установленными нормами. 

Правильное расположение и компоновка рабочего места, обеспечение 

удобной позы и свободы трудовых движений и правильное использование 

оборудования обеспечивают высокую эффективность процесса и 

значительно снижают утомляемость. 

Оптимальная поза человека в процессе трудовой деятельности 

обеспечивает высокую работоспособность и производительность труда. 

Неправильное расположение положение тела на рабочем месте приводит к 
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быстрому возникновению статической усталости, снижению качества и 

скорости выполняемой работы. Размерные характеристики и расположение 

рабочего места приведены в ГОСТ – 12.2.033-78
38

. 

Выполнение ВКР в основном происходит стоя и при постоянном 

передвижении. При этом нагрузка повышается на мышцы нижних 

конечностей и увеличиваются энергозатраты. Для перераспределения 

нагрузки равномерно, следует изменять положение позы, это приведет к 

улучшению условий кровообращения и ограничит монотонность работы. 
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5.2 Производственная безопасность 

Производство включает множество процессов, в которых человек  

подвергается или может подвергаться  воздействию опасностей разного рода. 

К этим опасностям относят все процессы, явления, объекты, которые 

способные причинять ущерб физическому и моральному состоянию 

человека. Они могут по-разному воздействовать на человека  прямо или 

косвенно, а так же вызывать разные угрожающие для жизни последствия.  

Интенсификация потенциальных опасных и вредных 

производственных факторов проводится по ГОСТ 12.0.003-2015 «Опасные и 

вредные производственные факторы. Классификация»
39

. 

Таблица 23. Возможные опасные и вредные факторы 

Факторы 

ГОСТ 12.0.003-2015 

Этапы работ 

Нормативные документы разработ

ка 

изготовле

ние 

эксплуата

ция 

Отклонения показателей 

микроклимата 
+ + - ГОСТ 12.0.003-2015 

Недостаточная 

освещѐнность рабочей 

зоны 

+ + - 
СанПиН 

2.2.1/2.1.1.1278-03. 

Работа с движущимися 

машинами и механизмами 
 + - ГОСТ 12.2.061-81 

Поражение 

электрическим током 
 + - ГОСТ 12.1.019-2017 

Возникновение пожара  + - ГОСТ 12.1.010-76 

Химические факторы  + - ГН 2.2.5.3532-18 

Повышенная или 

пониженная температура 

поверхностей 

оборудования, 

материалов. 

 + - ГОСТ 12.4.011-89 ССБТ 
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5.2.1 Отклонения показателей микроклимата  

Во время работы в лаборатории необходимо создать благоприятные 

условия микроклимата рабочего места. Длительное воздействие на человека 

неблагоприятных условий микроклимата может резко ухудшать его 

самочувствие, снижать производительность труда и приводить к 

заболеваниям, поэтому показатели микроклимата должны обеспечивать 

сохранение теплового баланса человека с окружающей средой и 

поддержание оптимального или допустимого теплового состояния 

организма.  

Показателями, характеризующие микроклимат, являются: температура 

и относительная влажность воздуха,  скорость движения воздуха, 

интенсивность теплового излучения, нормы которых приведены в таблице 

24. 

Таблица 24. Оптимальные и допустимые нормы микроклимата в 

лаборатории 
40
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Холодный IIа 18-20 23 24 17 15 40–60 75 0,2 
Не более 

0,3 

Теплый IIа 21–23 27 29 18 17 40–60 
65 (при 

26°С) 
0,3 0,2–0,4 

 

Высокая температура способствует быстрой утомляемости 

работающего, и может привести к перегреву организма, вызвать нарушение 

терморегуляции, что может привести к ухудшению самочувствия, снижению 

внимания, тепловому удару, тем самым увеличивая нагрузку на сердце. 
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Низкая температура воздуха может вызвать местное или общее 

переохлаждение организма, стать причиной простудного заболевания.  

Подвижность воздуха эффективно способствует теплоотдаче 

организма человека и положительно проявляется при высоких температурах 

и отрицательно при низких. 

Недостаточная влажность воздуха в рабочем помещении может 

вызвать кашель, неприятное першение в горле, что может снизить 

работоспособность человека. 

5.2.2 Недостаточная освещенность рабочей зоны 

В химической лаборатории большее количество времени приходится 

работать в вытяжном шкафу, для исключения распространения летучих 

вредных реагентов по помещению. Недостаточная освещенность может 

возникнуть из-за малого количества окон, или их неудобном расположении, 

при котором в помещение попадает малое количество дневного света, так же 

данный фактор возникает по причине частых работ в вечернее время суток 

или же в зимний период, сопровождающийся ранним наступлением темноты. 

В совокупности эти факторы влияют на ухудшение зрения человека. Для 

нормализации освещения во время работы используется искусственный свет, 

создаваемый лампами накаливания во взрывозащищенном исполнении. 

Нормы освещения в химической лаборатории представлены в таблице 25. 
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Таблица 25. Нормируемые показатели освещения в лаборатории 

органической химии
41
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3,5 1,2 2,1 0,7 500 300 400 40 10 

 

Освещение нормируется СНиП 23.05-95
* 

 «Естественное и 

искусственное освещение»
42
, по освещенности относится к IVа разряду 

(работа со средней точностью), наименьший размер объекта различения 

свыше 0,5-1,0 мм, величина нормируемой освещенности равна 300 лк общего 

освещения. Размеры помещения 18×15×6 м. Высота рабочей поверхности 

составляет 0,9 м. Коэффициент отражения стен ρс = 30 %, потолка ρп = 50 % 

(Табл. 10
11
). Коэффициент запаса (для помещения со средним выделением 

пыли, табл. 9
11
) k = 1,8, коэффициент неравномерности Z = 1,1(для 

люминесцентных ламп)
43

. 

Рассчитываем систему общего люминесцентного освещения. 

Выбираем светильники типа ОД,  = 1,3 (Табл.7
11

). 

Площадь помещения составляет: 

                          (1) 

Уровень от рабочей поверхности до потолка рассчитывается по 

формуле 2
11

. 

                   м.                     (2) 

где   – высота рабочей поверхности, м. 

Расчетная длина между двумя рядами светильников рассчитывается 

по формуле 4
11
. Соответствующее число рядов светильников ( ) находится 
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как отношение ширины помещения к расчетной длине между 

светильниками
11
. Выбранные лампы типа ЛБ, мощностью 40 Вт, со световым 

потоком 2800 лм (Табл. 1
11

).   

                   м.            (3) 

где  – оптимальное соотношение световых потоков. 

  
 

 
 

  

    
     .                         (4) 

Принимаем число рядов равным 2. Индекс помещения
11

 

рассчитывается по формуле 5 и составляет: 

  
 

(   )  
 

   

(     )  
     .              (5) 

Коэффициент использования потока принять равным (Табл. 11
11

): 

                (6) 

Необходимое число необходимых ламп для освещения находится по 

формуле 7, которая выражается из уравнения светового потока 

светильников
11

 (7а). 

            
       
   

                                       (7а) 

  
       

   
 
               

         
   ,                           (7) 

В светильнике две лампы, световой поток каждой равен 2800 лм, 

соответственно световой поток Ф светильника в два раза больше и 

составляет 5600 лм.  

 В помещении два ряда светильников типа ОД. В соответствии с 

расчетом, в ряду 12 светильников.  При длине светильника 1,23 м, их общая 

длина составляет 14,76 м. Расстояние между светильниками в ряду равно 20 

см.  

Схема расположения светильников представлена на рисунке 25. 
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Рисунок 25. Схема расположения светильников 

 

 Способ размещение светильников в лаборатории – симметричный, 

это обеспечивает равномерное освещение оборудования и рабочих мест. 

5.2.3 Работа с движущимися машинами и механизмами 

Во время работы в лаборатории по синтезированию арил-гликозидов 

или промежуточных компонентов, участвующих в реакциях, необходимо 

использование выпарной установки, которая во время работы совершает 

вращательные движения. 

Во время работы, необходимо держаться от вращающихся элементов 

на безопасном расстоянии, следить за соблюдением внешнего вида, 

предписанного правилами техники безопасности в научной лаборатории
44

. 

Перед работой необходимо проверять исправность оборудования на 

холостом ходу. Не должно присутствовать посторонних звуков. Требования 

безопасности во время работы по ГОСТ 12.2.061-81
45

: 

1. Необходимо быть внимательным, не отвлекаться на посторонние 

дела и разговоры; 

2. Спецодежда должна быть полностью застегнута. 

3. Ограждения и вывески 
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5.2.4 Поражение электрическим током 

При выполнении ВКР использовались следующие электрические 

приборы: электрическая плитка, насос роторного испарителя и сушильный 

шкаф. 

В лабораториях разрешается использовать электроприборы только 

заводского производства. Перед началом работы необходимо проверить 

исправность токопроводящих проводов. Приборы должны содержаться в 

чистоте. Изолирующими защитными средствами являются диэлектрические 

перчатки, инструмент с изолированными ручками, резиновые коврики. В 

местах, представляющих опасность поражения электрическим током, 

вывешены указатели напряжения. По окончанию работы необходимо 

отключить электроустановки от силовой сети. 

Поражение электрическим током при проведении ВКР может 

возникнуть при неосторожном обращении с соединительными проводами 

или при возникновении аварийной ситуации – замыкания токоведущих 

частей на корпус оборудования при отсутствии заземления и зануления. Это 

может произойти при работе с печью и электрическими лабораторными 

приборами.  

Допустимые уровни напряжений прикосновения и токов приведены в 

таблице 26. 

Таблица 26.  Допустимые уровни напряжений прикосновения и 

токов
46

 

Род тока U, В I, мА 
Продолжительность, 

мин 

Переменный, 50 Гц 2 0,3 <10 

Постоянный 8 1 <10 

5.2.5 Возникновение пожара 

Общие требования к пожарной безопасности нормируются ФЗ-123
47

. 

Лаборатория для проведения ВКР относится к категории B
13
. При 

технологических процессах, проводимых во время исследований, 

применялись горючие вещества. При их взаимодействии с воздухом 
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возникала опасность образования горючей смеси, что влекло за собой 

возможность пожара. Так же причинами пожара могло быть нарушение 

правил эксплуатации электронагревательных приборов, короткое замыкание 

и нарушения правил обращения с легковоспламеняющимися веществами. 

Для устранения и предотвращения возникновения пожаров в 

лаборатории предусмотрены организационные и технические меры 

обеспечения пожарной безопасности: обучение и инструктаж персонала, 

разработка плана эвакуации, наличие автоматических средств сигнализации 

и первичных средств пожаротушения: ящиков с песком и огнетушителей. 

5.2.6 Химические факторы 

При работе в химической лаборатории существует большая 

вероятность быть подверженным различным опасным химическим факторам. 

Это объясняется тем, что большое количество реагентов, растворителей 

находится в жидком состоянии, а так же чаще всего эти вещества летучи. 

При работе с такими веществами, их пары могут попасть в дыхательные 

пути, что окажет негативное воздействие на слизистую поверхность носа и 

может нанести вред органам дыхания, а так же может поразить слизистую 

оболочку глаза, что вызовет слезоточивость, покраснение и, при попадании в 

больших количествах, ожог. Так же при попадании на кожу веществ данного 

рода можно получить химический ожог. Для минимизации получения 

данного вида травм необходимо действовать по технике безопасности в 

аналитических лабораториях
48
: открывать, наливать, разбавлять вещества 

такого типа необходимо в перчатках, халате, защитных очках и не вынимая 

сосуд с реагентом из рабочего пространства вытяжного шкафа. По характеру 

воздействия на организм вещества данного вида являются токсическими, 

раздражающими, сенсибилизирующими, канцерогенными. 

Что касается твердых химических веществ, то работа с таковыми менее 

опасна, так как нанести вред человеку они могут только при попадании на 

кожу в большом количестве, и при попадании в желудочно-кишечный тракт, 
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что может вызвать мутагенный и влияющий на репродуктивную функцию 

эффект. 

Для минимизации получения вреда от веществ данного вида 

необходимо так же выполнять условия техники безопасности при работе в 

аналитической лаборатории
48
: добавлять вещества, используя шпатель или 

иные подручные принадлежности. Перед работой одеть перчатки, халат. 

Работать в тяге, так как эти вещества тоже могут иметь токсичные испарения, 

способные нанести вред здоровью человека. 

Ниже приведена характеристика вредных веществ, используемых в 

синтезе природных арилгликозидов. 

Таблица 27. Характеристика вредных веществ, используемых в 

синтезе природных арилгликозидов
49

 

Название 

вещества 

(формула) 

Физические 

свойства 

ПДК, 

мг/м3 

(класс 

опасности) 

Общий характер 

воздействия 
Первая помощь 

1 2 3 4 5 

Ацетон 

(CH3)2CO 

Бесцветная 

прозрачная 

легколетучая 

жидкость; 711 

мг/л. 

Ткип = 56 °С 

200 (IV) 

 

Наркотик, 

последовательно 

поражающий ЦНС, 

раздражает слизистые 

оболочки глаз, горла, 

носа. 

При отравлении 

через дыхательные 

пути – свежий 

воздух, вдыхание 

нашатырного 

спирта. 

Бром 

Br2 

Тяжѐлая едкая 

жидкость 

красно-бурого 

цвета с 

сильным 

неприятным 

запахом. 

Ткип = 58,8 °С 

 

0,5 (II) Раздражает слизистые 

оболочки, вызывает 

головокружение, 

носовые кровотечения, 

а при более высоких 

концентрациях – 

спазмы дыхательных 

путей, удушье. 

При отравлении 

пострадавшего 

нужно немедленно 

вывести на свежий 

воздух, для 

восстановления 

дыхания можно на 

небольшое время 

пользоваться 

тампоном, 

смоченным 

нашатырным 

спиртом, на 

короткое время 

периодически 

поднося его к носу 

пострадавшего. 
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Серная 

кислота 

H2SO4 

Маслянистая 

жидкость без 

цвета и запаха. 

1 (II) Поражают кожу, 

слизистые оболочки, 

дыхательные пути 

(вызывают химические 

ожоги). 

При попадании в 

глаза или полость 

рта необходимо 

промыть большим 

количеством воды, 

затем раствором 

соды или 

марганцовки. 

Соляная 

кислота 

HCl 

Бесцветная 

«дымящая» на 

воздухе, едкая 

жидкость. 

5 (III) Раздражает слизистые 

оболочки, 

дыхательные пути, при 

попадании на кожу 

вызывает сильные 

химические ожоги. 

Ингаляция 2% 

раствором 

двууглекислой 

соды. При ожоге 

пораженное место 

немедленно 

промывают водой, 

затем раствором 

двууглекислой соды 

и снова водой. 

Уксусный 

ангидрид 

(CH3CO)2O 

Бесцветная 

жидкость с 

резким запахом 

Ткип = 139,6 °С 

21 (IV) Раздражает слизистые 

оболочки, длительное 

воздействие может 

привести к отеку 

легких. 

При попадании 

уксусного 

ангидрида на кожу и 

слизистую оболочку 

глаз - обильное 

промывание водой. 

Хлороформ 

CHCl3 

 

бесцветная 

летучая 

жидкость c 

эфирным 

запахом 

Ткип = 61,2 °С 

20 (IV) Пагубно влияет на 

работу ЦС, оказывает 

токсическое действие 

на внутренние. 

органы, особенно на 

печень. 

При отравлении 

пострадавшего 

нужно немедленно 

вывести на свежий 

воздух, покой. 

Этанол 

C2H5OH 

Бесцветная 

жидкость, 

Ткип = 78,37 °С 

1000 (IV) Наркотическое 

вещество, вызывает 

сначала возбуждение, 

затем паралич ЦНС. 

При отравлении 

пероральном – 

промывание 

желудка, введение 

питьевой соды. 

Метанол 

CH4O 

Бесцветная 

жидкость, Ткип 

= 64,7°С 

15/5 (III) Оказывает 

токсическое 

воздействие на 

организм, вызывает 

головную боль, общую 

слабость, озноб, 

тошноту, рвоту, может 

привести к слепоте и 

летальному исходу 

При отправлении 

необходимо ввести 

10% раствор 

этанола 

внутривенно или 30-

40% раствор 

этанола перорально 

из расчѐта 2 г 

раствора на 1 кг 

массы тела в сутки 

Тионилхлор

ид 

Cl2OS 

бесцветная 

дымящаяся на 

воздухе 

жидкость с 

удушающим 

запахом, Ткип = 

76,11 °С 

0,3 (II) Раздражает слизистые 

оболочки, вызывает 

тяжѐлые ожоги 

При поражении 

кожи удалить 

загрязнѐнную 

одежду, при 

поражении глаз 

снять контактные 

линзы,  если не 

Продолжение таблицы 27 
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тяжело. При 

поражении кожи, 

глаз или полости 

рта – промыть 

(прополоскать) 

большим 

количеством воды. 

При поражении 

органов дыхания 

немедленно вывести 

на свежий воздух, 

обеспечить 

пострадавшему 

покой и 

искусственное 

дыхание по 

показаниям. При 

поражении органов 

пищеварения не 

вызывать рвоту. 

Дихлормета

н 

CH2Cl2 

бесцветная 

легколетучая 

жидкость с 

эфирным 

запахом, Ткип = 

40°С 

100/50 (IV) Наркотическое 

вещество, оказывает 

токсическое 

воздействует на 

внутренние органы, 

особенно на печень и 

жировую ткань, 

пагубно влияет на 

ЦНС 

Вывести на свежий 

воздух, дать 

крепкий чай или 

кофе; внутрь – 

амидопирин, 

кофеин; промыть 

глаза чистой водой 

или 2% раствором 

натрия 

гидрокарбоната, 

щелочные 

полоскания. 

Пиридин 

C5H5N 

бесцветная 

жидкость с 

резким 

неприятным 

запахом, Ткип = 

115,6°С 

5 (II) Оказывает 

токсическое 

воздействие на ЦНС и 

кожу 

Обеспечить 

пострадавшему 

покой, доступ 

свежего воздуха и 

искусственное 

дыхание по 

показаниям. 

Удалить 

загрязнѐнную 

одежду (контактные 

линзы) и промыть 

поражѐнный 

участок большим 

количеством воды. 

Прополоскать рот, 

не вызывать рвоту. 

Пиперидин 

C5H11N 

Бесцветная 

жидкость с 

аммиачным 

запахом, 

0,2 (II) Токсичен при 

попадании на кожу и 

при вдыхании паров 

Обеспечить доступ 

свежего воздуха, 

покой и 

искусственное 

Продолжение таблицы 27 
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 Ткип = 106°С дыхание по 

показаниям, удалить 

загрязнѐнную 

одежду (контактные 

линзы) промыть 

поражѐнный 

участок большим 

количеством воды. 

Прополоскать рот, 

не вызывать рвоту. 

Бензол 

C6H6 

Бесцветная 

жидкость со 

специфичным 

сладковатым 

запахомб Ткип = 

80,1°С 

15/5 (II) Оказывает 

наркотическое 

воздействие, при 

отравлении вызывает 

эйфорию, тошноту, 

головокружение, 

проникает через 

неповреждѐнную 

кожу. Острое 

отравление может 

привести к смерти 

либо длительным 

расстройствам 

здоровья. Являет 

канцерогеном 

Обеспечить 

пострадавшему 

доступ свежего 

воздуха и покой. 

удалить 

загрязнѐнную 

одежду (контактные 

линзы) промыть 

поражѐнный 

участок большим 

количеством воды. 

Прополоскать рот, 

не вызывать рвоту. 

Гексан 

C6H14 

Бесцветная 

жидкость со 

слабым 

запахом, Ткип = 

68°С 

900/300 

(IV) 

Вещество раздражает 

глаза. Проглатывание 

жидкости может 

вызвать аспирацию в 

легких с риском 

возникновения 

химического 

воспаления легких. 

Вещество может 

оказывать действие на 

ЦНС. 

Обеспечить 

пострадавшему 

доступ свежего 

воздуха и покой. 

Удалить 

загрязнѐнную 

одежду (контактные 

линзы) промыть 

поражѐнный 

участок большим 

количеством воды 

(кожу с мылом). 

Прополоскать рот. 

Этилацетат 

C4H8O2 

Бесцветная 

жидкость с 

характерным 

эфирным 

запахом 

200/50 (IV) Пары этилацетата 

раздражают слизистые 

оболочки глаз и 

дыхательных путей, 

при действии на кожу 

вызывают дерматиты и 

экземы 

Вдыхание паров 

аммиака, ингаляция 

кислорода, 

сердечные 

препараты. 

Промывание 

желудка и солевое 

слабительное 

Щѐлочи 

едкие 

(растворы в 

пересчѐте на 

гидроксид 

натрия) 

Бесцветная 

жидкость 

0,5 (II) При попадании на 

кожу, слизистые 

оболочки и в глаза 

образуются серьѐзные 

химические ожоги. 

Попадание в глаза 

При контакте со 

слизистыми 

поверхностей 

промыть 

поражѐнный 

участок струѐй 

Продолжение таблицы 27 
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вызывает необратимые 

изменения 

зрительного нерва 

(атрофию) и, как 

следствие, потерю 

зрения 

воды, при 

попадании на кожу 

– слабым раствором 

уксусной или 

борной кислоты. 

При попадании в 

глаза следует 

немедленно 

промыть их сначала 

слабым раствором 

борной кислоты, а 

затем водой. 

Хинолин 

C9H7N 

Бесцветная 

гигроскопичная 

жидкость с 

характерным 

запахом. 

Превращается в 

коричневую 

при 

воздействии 

света, Ткип = 

238°С 

0,5/0,1 (II) Пар раздражает глаза и 

кожу. Вещество может 
оказывать действие на 

печень и сетчатку глаз. 

Обеспечить 

пострадавшему 

доступ свежего 

воздуха и покой. 

Сначала промыть 

пораженный 

участок большим 

количеством воды, 

затем удалить 

загрязненную 

одежду и снова 

промыть. Промыть 

глаза большим 

количеством воды, 

снять контактные 

линзы. 

Прополоскать рот 

5.2.7 Повышенная или пониженная температура поверхностей 

оборудования, материалов 

При работе в химической лаборатории используется большое 

количество разного рода оборудования, которое необходимо для нагревания, 

сушки, поддерживания той или иной температуры реакции и т.п. В 

результате неосторожного обращения с таким оборудованием, можно 

нанести вред своему здоровью в виде получения ожога об нагретые 

поверхности установок, или же получение ожога от установок или веществ с 

очень низкой температурой (жидкий азот). Во избежание получения данных 

травм необходимо использовать средства защиты от повышенных или 

пониженных температур поверхностей оборудования, материалов, заготовок, 

такие как перчатки, асбестовое одеяло и прочие теплоизолирующие 

материалы
50

. 

Продолжение таблицы 27 
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5.3 Экологическая безопасность 

Объект исследования данной ВКР  в небольшом количестве 

содержится в природе, а именно в листьях и коре деревьев семейства Ивовых 

и Осин
1
. Находясь в растениях, гликозиды не наносят ущерба, а даже 

наоборот – полезны. Из этого можно сделать вывод, что для биосферы 

данный гликозид безвреден, чего не скажешь о процессе его синтеза. 

Особенностью экологического воздействия химических лабораторий 

является многообразие источников и видов выделяющихся вредных веществ. 

Ряд загрязняющих веществ выбрасывается в атмосферный воздух или 

сбрасывается в природные водоемы в относительно небольших по массе 

количествах, но характеризующихся высокой токсичностью. Общие 

санитарно-эпидемиологические правила и нормативы приведены в СанПиН 

2.1.7.1322-03
51

 . 

Основными загрязнителями атмосферного воздуха являются 

углеводороды, кислоты, щелочи, растворы солей, органическая и 

неорганическая пыль и т.п. Выбросы вредных веществ происходят при 

выполнении экспериментальной работы: при переливе, смешении, измерении 

объемов реактивов
15
. При фильтровании и перегонке. Для снижения 

загрязнения необходимо проводить работу в вытяжном шкафу при 

включенной вентиляции, обеспечивать герметичность тары и установки с 

помощью посуды с притертыми шлифами. 

Химическое загрязнение воды происходит в результате удаления 

органических отходов в хозяйственно-бытовую канализацию при экстракции, 

отгонки под вакуумом и проведении хроматографических методов анализа. 

Организация раздельного сбора и хранения органических отходов, 

обезвреживание кислых и щелочных стоков производится согласно 

подтвержденным инструкциям
52
. Регенерация растворителей позволяет 

максимально снизить выбросы в гидросферу. 

При соблюдении правил работы в химической лаборатории, правил 

сбора, использования, обезвреживания и размещения опасных отходов, ВКР 



99 
 

«Синтез природных арилгликозидов» не окажет даже незначительного 

негативного воздействия на окружающую среду. 
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5.4  Безопасность в чрезвычайных ситуациях 

5.4.1 Анализ вероятных ЧС, которые может инициировать 

объект исследований 

Объект исследования в рамках данной ВКР – природный 

арилгликозид изо-салерипозид, который, при синтезировании, представляет 

белые, мелкозернистые  кристаллы,  не является инициатором ЧС, так как не 

имеет взрывоопасных, опасных химических и прочих свойств, которые могли 

бы повлиять на возникновение ЧС. 

5.4.2 Анализ вероятных ЧС, которые могут возникнуть при 

производстве объекта исследования на производстве 

Согласно ГОСТ Р 22.0.01-94  – обстановка на определенной 

территории, сложившаяся в результате аварии, опасного природного явления, 

катастрофы, стихийного или иного бедствия, которые могут повлечь или 

повлекли за собой человеческие жертвы, ущерб здоровью людей или 

окружающей среде, значительные материальные потери и нарушение 

условий жизнедеятельности людей. Следуя данному определению можно 

предположить возникновение следующих ЧС на предприятии по синтезу 

природного арилгликозида изо-салерипозида
53

: 

• Чрезвычайные ситуации техногенного характера: 

‒ Взрывы и пожары 

‒ Аварии с выбросом химически опасных веществ 

‒ Аварии на коммунальных системах жизнеобеспечения 

• Чрезвычайные ситуации природного характера: 

‒ Геофизические опасные явления  

• Чрезвычайные ситуации экологического характера: 

‒ Чрезвычайные ситуации, вызванные изменением состояния 

суши, атмосферы, гидросферы, биосферы в результате деятельности 

человека. 
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5.4.3 Обоснование мероприятий по предотвращению ЧС и 

разработка порядка действия в случае возникновения ЧС 

 Промышленное производство того или иного химического 

продукта сопровождается большим количеством химических реакций, 

которые очень часто протекают при больших температурах, давлениях, а так 

же иногда необходимо соблюдение определенных инертных сред(среда 

азота). В совокупности, подобные условия для производства, повышают риск 

возникновения разного рода ЧС(взрывы).  

 Так же на производстве, для проведения вышеперечисленных 

реакций, используется большое количество разного рода оборудования. 

Несоблюдение  инструкций по эксплуатации аппарата может привести так же 

к опасным последствиям в виде возникновения ЧС(пожары). 

 Помимо условий техногенного характера, есть шанс 

возникновения ЧС в результате природных явлений(землетрясения, оползни 

и т.д.) 

Для минимизации возможности возникновения ЧС
19

:  

‒ Организации обязаны: 

а) планировать и осуществлять необходимые меры в области защиты 

работников организаций и подведомственных объектов производственного и 

социального назначения от чрезвычайных ситуаций; 

б) планировать и проводить мероприятия по повышению 

устойчивости функционирования организаций и обеспечению 

жизнедеятельности работников организаций в чрезвычайных ситуациях; 

в) обеспечивать создание, подготовку и поддержание в готовности к 

применению сил и средств предупреждения и ликвидации чрезвычайных 

ситуаций, осуществлять подготовку работников организаций в области 

защиты от чрезвычайных ситуаций; 

г) создавать и поддерживать в постоянной готовности локальные 

системы оповещения о чрезвычайных ситуациях; 
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Рабочие обязаны соблюдать технику безопасности в химических 

лабораториях, а именно: 

1) В химической лаборатории необходимо работать в халате из 

хлопчатобумажной ткани. Верхнюю одежду следует оставлять в гардеробе 

или размещать в специально предназначенных для этого шкафах в 

лаборатории; 

2) Рабочее место следует содержать в чистоте, не загромождая его 

предметами, не относящимися к данной работе. Реактивы, пролитые или 

рассыпанные на столе или на полу, необходимо тотчас убрать и 

нейтрализовать; 

3) Нельзя работать одному в лаборатории, так как при несчастном 

случае некому будет оказать помощь пострадавшему и ликвидировать 

последствия аварии; 

4) Недопустимо в лаборатории курить, принимать пищу, пить воду 

из химической посуды; 

5) Приступая к работе, необходимо заранее изучить свойства 

используемых и синтезируемых веществ. Прежде чем начать эксперимент, 

нужно хорошо уяснить технику выполнения работы, а также схему прибора; 

6) Работу необходимо проводить аккуратно, следя за тем, чтобы 

вещества не попадали на кожу лица и рук, так как многие из них действуют 

раздражающе на кожу и слизистые оболочки; 

7) Категорически запрещается пробовать какие-либо вещества на 

вкус. Испытывать вещества на запах можно, осторожно направляя к себе его 

пары легким движением руки, а не наклоняясь к сосуду и не вдыхая их 

полной грудью; 

8) На всех банках, склянках и другой посуде, где хранятся вещества, 

должны быть этикетки с указанием их названия; 

9) При нагревании жидкостей и твердых веществ в пробирках и 

колбах необходимо следить за тем, чтобы отверстия сосудов были 

направлены в сторону от себя и других работающих. Нельзя заглядывать 
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сверху в открытые нагреваемые сосуды во избежание поражения при 

неожиданном выбросе горячей массы; 

10) После окончания работы необходимо выключить воду, 

электроприборы, привести в порядок рабочее место. 

В случае возникновения ЧС необходимо
54

: 

-  ввести режим повышенной готовности или чрезвычайной ситуации 

для органов управления и сил единой государственной системы 

предупреждения и ликвидации чрезвычайных ситуаций и принять решение 

об установлении уровня реагирования и о введении дополнительных мер по 

защите от чрезвычайной ситуации работников данной организации и иных 

граждан, находящихся на ее территории. В структуре НИ ТПУ существует 

штаб по делам гражданской ГО и ЧС, который является ведомственным 

органом управления по предупреждению и ликвидации ЧС и гражданской 

обороны, уполномоченным решать задачи по их предупреждению и 

ликвидации. 
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Заключение по разделу 

В ходе выполнения раздела «Социальная ответственность» были 

установлены вредные и опасные факторы, которые могут возникнуть при 

разработке, изготовлении и эксплуатации арилгликозида изо-салирепозида. 

По мере анализа данных факторов были представлены пути решения по 

обеспечению нормальных условий жизнедеятельности рабочих, их защите от 

любых опасностей и вредных факторов, предотвращению чрезвычайных 

ситуаций техногенного характера и ликвидации их последствий. 

При выполнении данной ВКР используются вещества, 

обеспечивающие минимальное воздействие на природу.  

При соблюдении всех перечисленных мер, рабочее место будет 

соответствовать НТД. 
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Выводы 

1. По результатам ретросинтетического анализа были разработаны 

две стратегии синтеза изо-салирепозида. В качестве наиболее перспективной 

стратегией синтеза была выбрана схема, включающая, первоначальный 

синтез агликона, защиту свободных гидроксилов и дальнейшее 

гликозилирование агликона. 

2. Впервые осуществлен синтез агликона изо-салирепозида, 

дальнейшее гликозилирование которого позволит получить изо-салирепозид. 

3. Впервые была проведена реакция прямого гликозилирования 

гидрохинона с получением монозамещенного гликозида. 

 



106 
 

Приложение А 
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1. Natural glycosides. Salireposide, iso-salireposide. Content in 

nature, practical application and synthesis methods. Salireposide. Being in 

nature, properties, analogues 

1.1 Literature review 

Often, plant extracts exhibiting a pharmacological effect are used in 

medicine. An example is the study of the medicinal composition leaves of digitalis. 

In folk medicine, digitalis was used as a means to improve heart function. When 

studying this plant, it turned out that the cardiotonic effect on the work of the heart 

is exerted by the digitoxin glycoside present in the leaves of the plant

(Fig. 1). In modern medicine, digitalis leaves are used as raw materials for the 

production of the natural digitoxin glycoside, which is subsequently used as the 

main component for the manufacture of tablets " Digitoxin "at 0.0001 g - a well-

known anti-cancer drug. 

To study the pharmacological action of medicinal plants, it is necessary to 

know which component, contained among a wide variety of substances, has the 

necessary pharmacological effect. In a detailed study, it turned out that using 

various methods, it is possible to isolate the necessary components. But, 

unfortunately, the content of such components in plant materials is often extremely 

small. Therefore, there was a need to reproduce the necessary substance 

synthetically. 

 

Figure 1. The chemical formula of digitoxin glycoside 

In this work, we study methods for producing the natural aryl glycoside of 

iso-salireposide (Fig. 2), which was not previously obtained and has not been 
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investigated. It is known that isomers of the same substances can exhibit a similar 

pharmacological effect. Based on this, it can be concluded that the properties of the 

iso-salireposide aryl glycoside may exhibit a similar pharmacological effect of 

salireposide. 

 

                      

 

 

Figure 2. Structural formulas of natural glycosides 

It is known that in ancient times in North and East India, the extract of 

roots and aspen bark was used as an antidote to snakebites, which makes this plant 

a potential raw material for research on glycoside content. When studying the 

extract of Populus tremula (Aspen vulgaris) on the content of phenol glycosides, it 

was found that several types of phenol glycosides were found in the extract, 

including salireposide (Fig. 3). To confirm the information obtained, methods of 

gas chromatography and mass spectrometry (Fig. 3), high-performance liquid 

chromatography (HPLC) (Fig. 4) were used. In both cases, a significant amount of 

salireposide was found in the extract, as well as a substance similar in 

chromatographic mobility, UV absorption, and mass spectrum. We have suggested 

that this compound is an isomer of salireposide. 

Salireposide Iso-salireposide 
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Figure 3.The result of a study of the chemical composition of P.tremula cortex 

by the (GC-MS) method 
2
 

 

Figure 4.The result of the study of the chemical composition of  P. tremula bark 

by HPLC (column Eslipe PlusC-18, 310 nm) 

Also, to search for natural phenol glycosides, an extract of the plant 

Symplocos racemosa (Lodhra) was used. This name the plant received as a result 

of its properties. Lodhra - "making the body elastic." Earlier in North India, they 

used extracts of this plant for use in the form of ointments to stop gum bleeding, as 

an antidote to scorpion bites, and as an anti-aging agent. As a result, the presence 

of salireposide in this plant was confirmed. 
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The properties of  S. racemosa described above aroused scientific interest. 

The antidote property has led to the study of the cytotoxicity of this plant. 

Salireposide isolated from S. racemosa showed high inhibitory activity on enzymes 

of phosphodiesterase-1 from snake venom and phosphodiesterase-1 of human 

nucleotide pyrophosphatase. Both compounds were found to have no toxic effect 

up to a concentration of 500lM / mL, while more than 90% of the cells were viable 

after 3 hours of incubation. This property makes these compounds potential 

candidates for arthritis therapy. 
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1.2 Methods for the synthesis of natural glycosides 

1.2.1 Methods of protecting hydroxyls 

Ethers 

Benzyl bromides or chlorides are used to protect the hydroxyl group. The 

reaction proceeds in the presence of inorganic bases. This protective group shows 

neither basic nor acidic properties and is rather inert to the action of organometallic 

compounds, various oxidizing agents and reducing agents, and is also stable in 

alkaline and slightly acidic environments. The protection is destroyed under the 

conditions of catalytic hydrogenolysis. 

 

Scheme 1.An example of attachment and removal of a protective benzyl 

group 

The triphenylmethyl (trityl) group is widely used to selectively protect the 

most accessible primary hydroxyl centers in polyalcohols. The addition of a trityl 

group occurs upon the interaction of triphenylmethyl chloride in the presence of 

organic bases. The triphenylmethyl group is stable in an alkaline medium and is 

removed by acid hydrolysis. 

 

. Scheme 2.Attachment and removal of the protective trityl group 
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As silicon-containing ether groups, for example, trimethylsilyl (TMS), 

triisopropylsilyl (TIPS) and tert-butyldimethylsilyl (TBDMS) protecting groups 

are used. 

Silylation using a TMS group is carried out in a pyridine medium. The 

removal of TMS protection is carried out using acetonitrile in the presence of a 

Lewis acid. 

 

Scheme 3.Attaching and removing TMS protection 

The tert-butyldimethylsilyl group is often used to protect the primary 

hydroxyl groups. When using the protective TBDMS group for silylation of 

tertiary alcohols, difficulties arise, since tertiary alcohols are relatively resistant to 

silylation with this bulky silylating reagent
13

. The same can be said of the TIPS 

group. As a rule, these protective groups are hydrolytically stable, and their 

removal is carried out under the action of fluoride ions in an organic solvent. 

 

Scheme 4.Attachment and removal of TBDMS protection 

Another way to protect hydroxyl groups is the conversion of alcohols to 

tetrahydropyran ethers (THF). This type of protection creates acetals that are stable 

in alkaline environments. Protected molecules are resistant to alkylating agents, 

organometallic compounds and LiAlH4. Deprotection occurs with acetic acid in 

aqueous ethane. 

 

Scheme 5. Attachment and removal of THF protection 



113 
 

Ethylidene and benzylidene acetals 

These types of protective groups are used to protect two hydroxyl centers at 

once, which allow them to be used in the chemistry of sugars and glycosides. They 

are introduced by the action on the molecule of the corresponding acetals in the 

presence of acid catalysts. Removal occurs under the same conditions as when 

removing the THF protection — hydrogenolysis in an acidic medium or hydrolysis 

in an acidic medium. 

 

Scheme 6.Attachment and removal of acetals protection 

Isopropylidene ketals 

Isopropylidene protection, like ethylidene and benzylidene acetals, can 

protect two hydroxyl centers at once, however, it has several advantages: 

a) Its introduction does not lead to the appearance in the protected molecule 

of a new chiral center and the formation of diastereomers; 

b) It is less labile compared to acetal groups and the conditions for its 

removal can vary widely, depending on the structure of the protected centers. 

This feature of isopropylidene protection sometimes allows one to 

selectively remove one of several protective groups of this type present in the 

molecule
19

. 
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Scheme 7.Attachment and removal of isopropylidene protection 

Also, derivatives of boric acid are used as a protective group of two 

hydroxyls at once. Two neighboring hydroxyls form bonds with a boron-

containing compound, which contributes to the creation of a borate complex stable 

in a neutral environment. 

 

Scheme 8.The mechanism of obtaining the borate complex 

Also, alkyltin compounds can be used as protective groups of two 

neighboring hydroxyls at once. 

 

Scheme 9.Protection of neighboring hydroxogroups by creating stannyl 

ethers 

Alkoxytributyltin compounds are very sensitive to hydrolysis and easily 

give off alcohol and bis (tributyltin) oxide, and are often used for in situ 

introduction of other protective groups and are quickly removed from the 
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molecule. Dibutylstannylidene acetals, in contrast, are usually more stable; indeed, 

some of them may even recrystallize from methanol. An obvious drawback of 

organotin compounds is their high toxicity. 

1.2.2 Glycosylation Reactions 

Michael's method 

Arthur Michael in 1879 carried out the glycosylation reaction, which he 

described in the article "On the synthesis of helicin and phenol glycoside.". The 

essence of the reaction was the dissolution of 2,3,4,6-tetra-O-acetyl- -O-

glucopyranosyl chloride and sodium phenolate in ethyl alcohol. The result is O-

acetylated phenylglucoside. 

It is believed that this type of reaction proceeds with a predominance of the 

SN2 mechanism, with the complicity of the 2-O-acetyl group, as a result of 

reversing the configuration of the glycoside center
25

. 

 

Scheme 10.The mechanism of the glycosylation reaction according to the Michael 

method 

Upon receipt of phenolates in such reactions, it is necessary to obtain 

bromides that are sufficiently resistant to the organic solvents used for the reaction. 

But when using the Michael method for glycosylation, there is a possibility of the 

formation of a large number of impurities in the form of orthoesters, and there is 

also a partial removal of acetyl groups. Due to similar drawbacks of the considered 

method, its use for the synthesis of iso-salireposide may not be very effective. 
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Koenigs-Knorr method 

According to this method, aryl glycosides and alkyl glycosides are 

synthesized, as well as glycosides having complex groups of interconnected 

monosaccharide residues - oligosaccharides. The reaction proceeds in quinoline, 

with the addition of salts of heavy metals, or in the presence of organic bases, as 

acid acceptors. The use of organic bases can reduce the reaction time and minimize 

the chances of adverse reactions. 

 

Scheme 11.The reaction according to the Koenigs-Knorr method (instead 

of bromine, there may be other halogens) 

It has been observed that sugar acyl bromides react better than chlorides, 

and are therefore most preferred in such a reaction. As an acid acceptor, silver 

oxide is typically used. 

Helferich's method 

The essence of this method is the condensation of per-acetylated sugars 

with phenols. The reaction proceeds when heated and in the presence of a metal 

halide (e.g. ZnCl2) used as a promoter. 

 

Scheme 12.The reaction according to the Helferich method 

 

Quinoline 
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1.2.3 Formylation 

According to the Duff method 

The most optimal method of orthoformylation described in the literature is 

the Duff method. During the course of the reaction, hexamethylenetetramine 

(urotropin) condenses with phenols, subsequently forming an intermediate that 

comes into contact with trifluoroacetic acid (TFA) and as a result forms imines, 

which, upon hydrolysis, turn into arylaldehydes (Scheme 13). On the plus side, 

when carrying out the reaction according to the Duff method, there is no need to 

create difficult conditions for the reaction to proceed, and to obtain a high yield of 

aldehydes. 

 

Scheme 13.O-Formylation by Duff Method 

The Duff reaction proceeds according to the SE mechanism (electrophilic 

attachment). 

This reaction is most suitable for use in the synthesis of iso-salireposide. 

The mechanism of the Duff reaction consists in the initial formation of a 

highly reactive intermediate particle - the formaldimine cation CH2 = NH2
+
 is 

formed during the acid decomposition of urotropine: 

Formaldimine cation CH2 = NH2
+
 acts as an electrophilic formative 

reagent, which is attached to the aromatic ring in the o-position and then, after 

modification with acid hydrolysis (with the catalyst as acetic or trifluoroacetic 

acid), it turns into a keto-aromatic compound. 

Urotropine, TFA 
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Scheme 14.The reaction mechanism according to the Duff method 

The Rymer-Timan method 

This method of ortho-formylation is based on the use of phenolates as 

starting materials. The reaction proceeds in the presence of alkali and chloroform, 

upon cooling to 0 ° C. 

The Rymer-Timan method has an obvious limitation: it is not suitable for 

labile substrates in which ester groups are present, since they can hydrolyze very 

quickly under alkaline conditions. 
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Scheme 15.The reaction mechanism according to the method of  

Rymer-Timan 

According to the Gatterman method 

It is believed that the reaction proceeds due to the formation of unstable 

complexes of hydrogen cyanide, hydrogen chloride and catalyst. In such 

complexes, the electron density at the carbon atom of the cyano group is reduced, 

which allows the oxygen atom to be attached to form an aldehyde group. 

 

Scheme 16.Reaction according to the method of Gatterman 

The disadvantage of this method is that formylation goes to the para 

position, and it is not possible to achieve ortho-selectivity. Due to this drawback, it 

is also impossible to use such well-known formylation reactions as the Vilsmeier-

Haack reaction and the Richet reaction. 
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